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Ueber die Ausscheidung der Aetherschwefelsduren im Urin 
Krankheiten. 


Von 




























Dr. Georg Hoppe-Seyler. 


(Der Redaction zugegangen am 21. Juli 1887.) 





In den letzten Jahrzehnten ist es gelungen, zahlreiche 
aromatische Verbindungen im Urin nachzuweisen, welche 
Faulnissprocessen im Innern des Organismus ihren Ursprung 
verdanken. 

Allerdings kennen wir noch nicht alle derartigen Stoffe, 
welche bei der im Korper durch die Faulniss bewirkten Zer- 
setzung der Eiweissstoffe entstehen und im Urin ausgeschieden 
werden kénnen; verschiedene Beobachtungen weisen darauf 
hin, dass ausser den zahlreichen bekannten Fiulnissproducten 
noch unbekannte, schwierig zu isolirende Kérper im Harn 
vorkommen, welche gleichfalls aus der Faulniss im Organis- 
mus entspringen. 

Bei der Mannigfaltigkeit der bei der Faulniss gebildeten 
Kérper ist es nun nicht gut médglich, aus der Menge des 
einen oder einiger wenigen Schliisse auf die Intensitét der 
Faulnissvorginge im Organismus zu machen, zumal, da je 
nach den dusseren Bedingungen, unter denen die Fiaulniss- 
vorgainge sich abspielen, die Art der Faulnissproducte und 
ihr Verhaltniss unter einander wechselt. Da aber ein grosser 
Theil derselben an Schwefelsiure gebunden als Aetherschwefel- 
siuren im Urin auftritt, wihrend nur geringe Mengen in 
anderen Verbindungen dem Harn beigemengt sind, so kann 
man wohl einen ziemlich sicheren Schluss aus der Menge der 
an aromatische Kérper gebundenen Schwefelsiiure auf den 
Grad der Bildung von Faulnissproducten und damit auf die 
Starke der Faulniss selbst machen. 


Zeitschrift fir physiologische Chemie. XII. 












Mit der Bestimmung der Ausscheidung der Aether- 
schwefelsiiuren in Krankheiten, bei denen Fiaulnissvorgiinge 
im Organismus in grésserem oder geringerem Maasse_ vor- 
handen sind, werden sich daher die nachfolgenden Unter- 
suchungen besonders beschiiftigen. 

Die ersten Faiulnissproducte, welche im Urin aufgefunden 
aa — CH, 
~ COOH 
und das Phenol C,H,OH; erst spiater freilich wurde ihre 
Entstehung aus Zersetzungsproducten des Eiweisses bekannt. 


wurden, waren die Hippursaure CH, 


Die Hippursadure ist aber im Menschenurin nur in 
geringen Mengen vorhanden, auch scheint ihre Hauptmasse 
nicht bei der Fiaulniss des Eiweisses zu entstehen, sondern 
aus den mit der Nahrung eingefiihrten aromatischen Sub- 
stanzen. 

Viel gréssere Bedeutung hat das Phenol, das zuerst 
von Stiideler') im Urin aufgefunden wurde. Von Hoppe- 
Seyler’) und Buliginski’) wurde dann nachgewiesen, dass 
die grésste Masse von Phenol in gebundenem Zustand im 
Urin vorhanden ist. Die Ausscheidungsverhiltnisse desselben 
wurden auch von J. Munk‘) naher untersucht. 


Ueber die Entstehung und die Form der Ausscheidung 
des Phenols im Harn brachten die Untersuchungen von Bau- 
mann aber erst gréssere Klarheit. 

Baumann’) erkannte, dass das Phenol in atherartiger 
Verbindung im Urin vorhanden ist, und stellte das phenol- 
und kresolschwefelsaure Kalium aus dem Harn dar. Das 
phenolschwefelsaure Kalium hat nach seinen Untersuchungen 
die Formel: C,H,O — SO, — OK, ist also dem Kalisalz der 
Phenolschwefelsiuren: C,H, < way isomer. 


~ $0, H 





1) Annal. d. Chem. u. Pharm., Bd. LXXVII, S. 17. 

2) Arch. f. d. ges, Physiol., Bd. V, S. 471. . 

3) Med.-chem. Untersuchungen, herausgeg. v. Hoppe-Seyler, 
1866—70, S. 234. 

4) Arch. f. d. ges. Physiol., Bd. XII, S. 142. 
5) Ebenda, Bd. XII, S. 69; Bd. XIII, S. 285. 








Wahrend man friiher an den Ursprung des im Urin 
auftretenden Phenols und Kresols aus den aromatischen Sub- 
stanzen der Nahrung gedacht hatte, fand Baumann’), dass 
bei Eiweissfiiulniss mit Pancreas Phenole entstehen, deren 
Hauptmasse nach spiiteren Untersuchungen von Baumann 
und Brieger*) aus Parakresol besteht. Dementsprechend 
fand Weyl’), dass das Parakresol seinen Ursprung dem 
Tyrosin verdankt, welches bei Fiulniss mit Pancreas aus 
Eiweiss reichlich gebildet wird, und Brieger‘), dass Phenole 
auch in den Faces und im Darminhalt vorhanden sind. 


Aus diesen Untersuchungen war der Schluss zu ziehen, 
dass die Phenole des Harnes der Eiweissfaiulniss im Darm 
ihren Ursprung verdanken. Es lag nun der Gedanke nahe, 
Krankheiten, namentlich wenn sie direct den Darm betreffen, 
in Bezug auf ihren Einfluss auf die Ausscheidung des Phenols 
im Urin zu untersuchen. 


Dies veranlasste Brieger’), den Phenolgehalt des 
menschlichen Urins in verschiedenen Krankheiten zu bestim- 
men. Er fand, dass aus normalem Urin nur 0,013—0,099 gr. 
Tribromphenol fiir den Tag zu erhalten ist, ferner, dass bei 
Anaemie, Kachexie, auch wenn viel indigobildende Substanz 
im Urin vorhanden ist, derselbe nur wenig Phenole liefert, 
ebenso bei Magenkrankheiten, ausser bei Carcinoma ventri- 
culi, wobei Vermehrung auftritt. Bei Phthise, acuten Exan- 
themen, Leber- und Herzaffectionen, auch bei Typhus fanden 
sich ziemlich normale Werthe. Bei Cholera nostras und 
Icterus catarrhalis trat Vermehrung auf. Bei letzterem ergab 
eine Bestimmung der Aetherschwefelsiuren 0,011 gr. pro die. 
Bei Peritonitis acuta war viel Phenol vorbanden, so lange 
Obstipation bestand, weniger, sobald Diarrhoe eintrat. Als 
die betreffende Kranke aufstand, waren nur Spuren im Urin 





1) Zeitschr. f. phys. Chemie, Bd. I, S. 63. 

2) Ebenda, Bd. Ill, S, 149. 

3) Ebenda, Bd. III, S. 312. 

4) Berichte d. deutsch. chem. Gesellsch., Bd. X, S. 1027; Journal 
f. pract. Chemie, Bd. 17, S. 134. 

5) Zeitschr. f. phys. Chemie, Bd. II, S. 241. 
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zu finden, obwohl noch ziemlich viel indigobildende Substanz 
darin nachweisbar war. Auch bei Peritonitis tuberculosa 
trat Vermehrung auf; bei putriden Erkrankungen, Empyem, 
Puerperalfieber war starke Vermehrung zu constaliren. Obsti- 
pation fiihrte nicht immer zu Vermehrung der Phenole. Indigo- 
bildende Substanz und Phenol waren in wechselndem Ver- 
hiltniss zu einander vorhanden. Nach Eingabe von Tyrosin 
war die Menge des Phenols und der Aetherschwefelsiuren 
vermehrt. Es war also das Phenol im Urin in solchen Fallen 
vermehrt, bei denen die Fiiulniss sich im Darmkanal oder in 
pathologischen Herden im Organismus besonders stark ent- 
wickeln konnte. 


Die Bildung des Phenols im Darmkanal stellt man sich’ 
nach Baumann’) wohl am besten auf folgende Weise vor: 
Aus dem Eiweiss entsteht bei der Faulniss im Darmkanal 
Tyrosin, dasselbe wird nun weiter in Hydropara- 
cumarsiure C,H, < — CO,H und Paroxyphenyl- 

OH 


essigsiure C,H, < CH CO.H verwandelt; aus letzterer 
: 2 


entsteht weiterhin Parakresol C,H, < pon und aus diesem 


CH, 

Phenol C,H, — OH. Hydroparacumarsiure und Paroxy- 
phenylessigsiure wurden von Baumann auch aus normalem 
Urin dargestellt; sie sind zum Theil an Schwefelsiure ge- 
bunden, zum Theil ungebunden darin enthalten. Auch fand 
er, dass bei pathologischen Vorgiingen zugleich mit den Phenol- 
schwefelsiuren auch die beiden erwahnten Oxysauren ver- 
mehrt sind, also die Bildung der Phenole und Oxysauren 
parallel liuft. 


Ein Theil des Phenols wird im Kérper weiter oxydirt 
und erscheint als Brenzkatechin und Hydrochinon 
(C,H,(OH),) im Urin. Brenzkatechinschwefelsiiure wurde von 
Baumann’) in jedem Menschenurin in Spuren gefunden. 


1) Zeitschr, f. phys. Chemie, Bd. IV, S. 304. 
2) Arch. f. d. ges. Phys., Bd. 12, 3. 69. 





Brenzkatechin selbst wurde schon friiher von Ebstein') und 
Miller, Ftirbringer’) und Fleischer’) im menschlichen 
Urin nachgewiesen. 

Eine ebenfalls schon lingere Zeit bekannte, aber erst 
vor einigen Jahren rein dargestellte Verbindung, das soge- 
nannte Harnindican, hat sich ebenfalls als ein Product der 
Eiweissfaiulniss im Thierkérper und als eine Aetherschwefel- 


siiure herausgestellt. 


Nachdem von Heller und Anderen das Auftreten blauer 
und violetter Farbstoffe im Urin beobachtet war, fand Hill- 
Hassal*), dass der so auftretende blaue Farbstoff Indigo sei. 
Schunck’) zeigte dann, dass der Indigo im Urin nur in 
gebundenem Zustand vorhanden ist, und dachte an eine Ver- 
bindung mit Zucker, an ein Glycosid, ihnlich dem Glycosid, 
welches in Pflanzen sich findet, von ihm untersucht und 
Indican genannt wurde; denn bei Fiallung mancher mensch- 
licher Urine mit Bleiacetat und Ammoniak erhielt er im 
Niederschlag einen nicht gefiirbten Kérper, welcher, mit Salz- 
siiture behandelt, Indigo liefert. Hoppe-Seyler’) constatirte 
dieses Verhalten beim Urin verschiedener Fleisch- und Pflanzen- 
fresser; auch bei lange dauernder reiner Fleischkost fand sich 
die indigobildende Substanz im Urin vor, so dass eine Her- 
kunft aus dem Pflanzenindican nicht wahrscheinlich war. 
Es fand sich ferner, dass die Bildung von Indigo aus dem 
Urin nur erfolgt bei gleichzeitiger Anwesenheit von Sauer- 
stoff, dass also nicht nur eine Spaltung, sondern auch eine 
Oxydation des indigobildenden Kdérpers dabei stattfindet. 
Jaffé‘) entdeckte dann den Zusammenhang der indigobil- 
denden Substanzen mit dem Indol, da subcutane Injection 
von Indol reichliches Auftreten derselben im Urine ver- 





1) Arch. f. path. Anat., Bd. LXII, S. 554, 

2) Berl. klin. Wochenschr., 1875, No. 24—28. 
3) Ebenda, 1875, No. 39—40. 

4) Philos. Magaz., 1853, Septbr. 

5) Ebenda, Bd. XIV. S. 288. 

6) Arch. f. path. Anat., Bd. XXVII, 5. 388. 
7) Centralbl. f. med. Wissensch., 1872, No. 1. 
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ursachte. Dieses Verhalten bestatigen die spiteren Versuche 
von Nencki und Masson‘), sowie von Baumann (s. u.). 
Peurosch’) fand im Urin von Kaninchen, die mit frischem 
Fleisch geftittert wurden, indigobildende Substanz, viel davon 
auch bei Grasfitterung, keine bei Fiitterung mit verschiedenen 
Amylacea, Zucker, entfettetem trockenem Fleisch, Extracten 
von Gras. 

Durch die Untersuchungen von Baumann wurde nun 
festgestellt, dass die indigobildende Substanz nicht mit dem 
Pflanzenindican tibereinstimmt, da das letztere sehr zersetz- 
lich ist, so dass in neutraler Lésung eine Zersetzung zu 
Indigo gar nicht vermieden werden kann, wihrend die erstere 
im neutralen oder alkalischen Urin auch beim Eindampfen 
keine Spaltung erfaihrt. Es gelang Baumann und Brieger’), 
aus dem Harn von Hunden, denen viel Indol beigebracht 
worden war, das indoxylschwefelsaure Kalium darzustellen, 
nachdem schon vorher festgestellt war, dass es sich um eine 
Aetherschwefelsiure handeln mtisse. Dasselbe hat nach ihren 
Analysen die Formel: C,H,NKSO,. Es zerfillt bei gleich- 
zeitiger Einwirkung von starken Mineralsiuren und oxydiren- 
den Substanzen wie Kisenchlorid oder Chlor in Indoxyl und 
schwefelsaures Alkali; das Indoxyl wird dann weiter zu Indigo 
oxydirt. Dieser Vorgang verliuft nach der Formel: 

C,H,NKSO, + H,O = C,H,NOH + KHSO, 
indoxylschwefelsaures Kalium Indoxyl 

2 (H,H,NOH) + O, = C,,H,,N,O, + 2 H,0. 
Indigo. 

Es gelang mir auch, das indoxylschwefelsaure Kalium 
aus normalem Hundeharn darzustellen ‘). 

Doch wiesen verschiedene Beobachtungen darauf hin, 
dass im Urin ausser dem indoxylschwefelsauren Kalium noch 
andere Indoxylverbindungen vorkommen, welche bei Spaltung 


1) Jahresber. d. Thierchem., 1874, S, 221. 

2) Beitr. z. Lehre tiber Entstehung des Indicans im Thierkérper. 
Konigsberg 1877. 

3) Zeitschr. f. phys. Chemie, Bd. III, S. 254. 

4) Ebenda, Bd. VIII, S. 79. 





und Oxydation Indigo liefern. Da das indoxylschwefelsaure 
Kalium im Urin bei der Fiaulniss schwer zerstért wird, so 
war es auffallend, dass in manchen Fallen bei kurzem Stehen- 
lassen des Urins sich Indigo abschied. 

Schmiedeberg') sprach die Vermuthung aus, dass 
es sich dabei um eine Glycuronsiureverbindung des Indoxyls 
handele; dies wurde durch die Beobachtung von Kiilz’) 
bestatigt, dass der Urin bei Indoleingabe manchmal Links- 
drehung zeigt, eine Eigenschaft, die den Glycuronsiure- 
verbindungen zukommt. Die Orthonitrophenylpropiolsiure, 
welche zum Theil als Indoxyl im Urin ausgeschieden wird, 
liefert ebenfalls neben viel Indoxylschwefelsiiure eine Indoxyl- 
verbindung, die sich leichter zersetzt und zu Linksdrehung 
der Polarisationsebene Veranlassung giebt. Ich fand dieselbe 
besonders dann, wenn sehr viel von der Substanz eingegeben 
wurde, so dass die Schwefelsiure des Urins ganz an aroma- 
tische Stoffe gebunden war und keine Sulfate sich mehr im 
Urin nachweisen liessen*), Diese Verbindungen treten jedoch 
nur selten im Urin und dann nur in geringer Menge auf. 

Die pathologische Bedeutung der Indoxylverbindungen 
wurde von Jaffé entdeckt. 

Jaffé*‘) bestimmte den Gehalt an Indoxyl im Urin an- 
nihernd nach dem durch Salzséure und Chlorkalk gebildeten 
und ausgeschiedenen Indigo, indem er denselben abfiltrirte 
und wog. Er wies so eine erhebliche Steigerung der Indoxy]l- 
ausscheidung nach bei Unwegsamkeit des Diinndarms, wih- 
rend bei Verlegung des Dickdarms keine oder nur geringe 
Vermehrung zu constatiren war, dann bei eiteriger Peritonitis 
und endlich bei Diarrhoen, welche ihren Sitz im Dinndarm 
haben, wihrend er bei Dysenterie, Diarrhoe in Folge Stercoral- 
anhiufung im Dickdarm, Dickdarm- und Gastroduodenal- 
katarrh dies nicht fand*). Bei Versuchen mit Hunden*) war 


1) Arch. f. exper. Path. u. Pharm., Bd. XIV, S, 307. 

2) Arch. f. d. ges. Physiol., Bd. 30, S. 485. 

3) Zeitschr. f. phys. Chemie, Bd. VII, S, 426. 

4) Arch. f. d. ges. Physiol., Bd. III, S. 448. 

5) Centralbl. f. d. med. Wissensch., 1872, No. 1, 31 u. 32. 
6) Arch. f. path. Anat., Bd. LXX, S. 72—111. 
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nach Unterbindung des Diinndarms die Indoxylmenge ver- 
mehrt, nicht nach der des Dickdarms, und Jaffé erklirt dies 
so, dass, wihrend normaler Weise auf dem Wege durch den 
Dunndarm die Verdauungsproducte, sowie Leucin und Tyrosin 
resorbirt werden, bei Unterbindung des Diinndarms der da- 
selbst zurtickgehaltene Speisebrei intensiv fault und dabei 
neben anderen Spaltungsproducten des Eiweisses Indol bildet, 
das im Urin als indigobildende Substanz erscheint. Bei Un- 
wegsamkeit des Dickdarms aber werden die Verdauungspro- 
ducte etc. wie normal resorbirt. Auch bei den anderen 
Krankheiten, bei denen er Vermehrung der indigobildenden 
Substanzen nachweisen konnte, nimmt Jaffé St6érung der 
Resorption der Verdauungs- und ersten Faulnissproducte an. 


Senator’) fand nach Schiitzung des daraus gebildeten 
Indigos, dass die indigobildenden Substanzen besonders bei 
chronischen Consumtions- und Inanitionsst6rungen vermehrt 
sind, in Fiillen also, wo die Kranken wenig geniessen und 
das Genossene schlecht verarbeiten: bei Ileus, Peritonitis, 
Carcinoma ventriculi, multiplen Lymphomen, besonders in der 
Bauchhéhle, und vorgeschrittener Phthise. 


De Vries’), welcher unter Edlefsen’s Leitung arbeitete, 
constatirte starke Ausscheidung der indigobildenden Sub- 
stanzen bei Brechdurchfall, weniger bei einfachem Dtinndarm- 
katarrh. Bei Magenkrebs mit Diarrhoe, tuberculésen Darm- 
gveschwiiren, Phthisis mit Diarrhoe ohne Geschwiire, bei 
Typhus abdominalis war die Ausscheidung vermehrt, aber 
nur dann, wenn Diarrhoe bestand. Bei Unwegsamkeit des 
Diinndarms war immer viel indigobildende Substanz vor- 
handen, dagegen nicht bei Dickdarmkatarrh in Folge Koth- 
retention, bei Verschluss des Dickdarms und bei Koprostase. 
Bei Koprostase trat sie auf, wenn Laxantien gereicht wurden. 
Auch zeigte sich bei Einwirkung von Abfihrmitteln auf den 
intacten Darm Vermehrung derselben im Urin. 


1) Centralbl. f. d. med. Wissensch., 1877, No. 20, 21 u. 22. 
2) Ueber Indican im Harn und seine diagnostische Bedeutung. 


Diss. Kiel 1877, 
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Ewald‘) fand in einem Fall von Diinndarmfistel, so 
lange die Fistel bestand, kein Indoxyl und Phenol im Urin, 
dagegen traten diese Substanzen auf nach Verschluss der 
Fistel und freier Communication mit dem unteren Darm- 
ende; er verlegt daher die Indolbildung in den unteren Theil 
des Diinndarms und glaubt, dass die Verdauungsproducte 
theils resorbirt, theils durch die Fistel nach aussen entleert 
wurden, so dass keine Zersetzung derselben eintrat. 


Henniga’) sah viel Indoxyl im Urin auftreten bei per- 
nicidser Anaemie, Typhus, Bleikolik, Trichinosis, Peritonitis, 
Cholera nostras, acutem Magenkatarrh, chronischem Darm- 
katarrh, Leber- und Magenkrebs, bei Phthise (wechselnd je 
nach der Darmerkrankung), chronischen Eiterungen, pro- 
cressiver Muskelatrophie und Morbus Addisonii. Er _ bestiitigte 
also im Wesentlichen die Befunde anderer Autoren, fiihrte 
aber die Bildung der indigobildenden Substanzen zum Theil 
auf vermehrten Zerfall des Organeiweisses und Veriinderung 
des Pancreassecrets zurtick. 

Nach Untersuchungen von Salkowski’) und Miller‘) 
nimmt das Indoxyl im Hunger ab, verschwindet aber nie. 
Bei Neugeborenen wurde von Senator’) Indoxyl im Urin 
vermisst. 

Eine der Indoxylschwefelsiure sehr ahnliche Substanz 
entdeckte Brieger’) im Urin: die Skatoxylschwefel- 
siure C,H,NO — SO, — OH.  Dieselbe ist im normalen 
Menschenurin gewohnlich in grésserer Menge, als die Indoxyl- 
schwefelsiiure vorhanden und giebt mit Chlor und Salzsiiure 
eine violettrothe Farbe. Brieger stellte dieselbe aus Urin 
nach Eingabe von Skatol (C,H, N) dar. 

Die Indoxyl- und Skatoxylschwefelsiure verdanken dem 
Indol und Skatol ihre Entstehung, indem der Organismus 





1) Arch. f. path. Anat., Bd. 75, S. 409. 

2) Deutsch. Arch. f. klin. Med., Bd. 23, S. 271—287. 
3) Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch., 1876, S. 408. 
4) Mittheilungen aus der Wiirzburger Klinik, 1886. 
5) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd, IV, S. 1. 

6) Ebenda, Bd. LY, S. 418. 
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ihre Hydroxylverbindung bildet und dann an Schwefelsiure 
gebunden ausscheidet. Diese beiden Substanzen aber bilden 
sich bei der Fiulniss des Eiweisses neben Tyrosin und seinen 
Derivaten. 

Das Indol wird nach Nencki') bei Faulniss von Ei- 
weiss und Pancreas gebildet. Kouko-Yasnopolsky’) fand 
es auch bei Eiweissfiulniss ohne Pancreas, wenn dieselbe bei 
alkalischer Reaction stattfindet. Brieger’) gewann es neben 
Phenol und Skato] aus Faces, doch vermisste er es im Typhus 
und bei Hunden; es ist also kein constanter Bestandtheil des 
Koths. Von Salkowski*) wurde auch die Bildung desselben in 
den Geweben des Organismus angenommen. Baumann’) zeigte, 
dass bei der Eiweissfaiulniss mit Pancreas zuerst Indol, dann 
Phenol auftritt. Auch Weyl°) und Jeanneret’) fanden Indol- 
bildung bei Féiulniss von Eiweiss sowohl nach Zusatz von Pan- 
creas, als auch nach reinem Wasserzusatz. Daher nahm Jaffé*) 
Indolbildung in den abgeschnirten Diinndarmtheilen und in 
dem in Folge pathologischer Processe schlecht resorbirenden 
Darm an. Auch bei Pancreasfiulniss von Mucin fand W alchli’) 
Bildung von Indol, so dass man auch einen Theil des Indols 
von der Faulniss des von der Darmwand gelieferten Schleims 
herleiten kann. Ktihne*’) fand keine Indolbildung bei reiner 
Trypsinwirkung auf Eiweiss; es muss das Indol daher durch 
die Fiulnisserreger aus dem Eiweiss abgespalten werden. 
Kiinstlich stellte Nencki*"*) Indol und Skatol durch Schmelzen 
von Eiweiss mit Kali dar. 


1) Ueber Zersetzung der Gelatine und des Eiweisses bei Fiulniss 
mit Pancreas. Bern 1876. 

2) Arch. f. d. ges. Physiol., Bd. 12, S. 78—86. 

3) Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch., Bd. 10, S. 1027 ff. 

4) Ebenda, Bd. 9, S. 408. 

5) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. I, 8S. 60—69. 

6) Ebenda, Bd. I, S. 339. 

7) Journ, f. pract. Chemie, N. F., Bd. 15, S. 353 ff. 

8) Arch. f. path. Anat., Bd. 70, S. 72—111. 

9) Journ, f. pract. Chemie, N, F., Bd. 17, S. 71—78. 

10) Untersuchungen aus dem physiol. Institut in Heidelberg, Bd. |, 
S, 291—324. 

11) Journ, f. pract. Chemie, N. F., Bd. 17, S. 97—105. 
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E. und H. Salkowski') kamen bei Faulnissversuchen 
mit Eiweiss zu der Ueberzeugung, dass Skatol und Indol 
dabei sich vertreten kénnen, dass beide aus einer gemein- 
samen, im Eiweiss praformirten Muttersubstanz stammen, die 
je nach der Art der dabei thatigen Bacterien bald mehr 
Skatol, bald mehr Indol liefert, und zwar so, dass Skatol 
ganz fehlen kann. Die verschiedenen Eiweissarten liefern 
verschiedene Mengen von Indol. Nach 2 Tagen ist sehr viel 
Indol vorhanden, doch ist es vorher schon nachweisbar. Zu- 
nichst wird Indol frei in Form einer noch unbekannten 
Zwischenstufe, welche allmihlich weiter gespalten wird. 


Im Secret einer Diinndarmfistel konnte Baumann’) 
kein Indol und Skatol nachweisen, es waren daher im Urin 
auch nur Spuren von Jndoxyl vorhanden. Hirschler’) unter- 
suchte die Faces bei Fleischfiitterung mit Zusatz von Kohle- 
hydraten, Milchsiure und Glycerin und fand dann weniger 
Indol, Skatol und Phenol darin, als ohne diese; die Fiulniss 
im Darm wird also durch einen derartigen Zusatz zur Nahrung 
eingeschrankt. 

Das Skatol (C,H,N) wurde, wie schon erwihnt, zuerst 
von Brieger‘) aus Faces, von Nencki’) aus einem finf 
Monate lang faulenden Gemisch von Pancreas und Fleisch 
dargestellt und seine Zusammensetzung eruirt.  Reichlich 
wurde dasselbe von Brieger’) ferner aus Blutalbumin mit 
Pancreas und Wasser, nachdem dieses Gemisch 6—10 Tage 
lang bei 36° gefault hatte, von Nencki’) aus faulendem 
Rinderhirn, wenn dasselbe einige Zeit auf 35—40° gehalten 
wurde, gewonnen. 








1) Zeitschr, f. physiol. Chemie, Bd. VIII, S. 417—466, 

2) Ebenda, Bd. X, S. 127. 

3) Ebenda, Bd. X, S. 306 ff. 

4) Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch., Bd. X, S. 1027—1032, und 
Journ. f. pract. Chemie, N. F., Bd. 17, S. 124—188. 

5) Centralbl. f. med. Wissensch, 1878, No. 47, und Journ. f. pract. 
Chemie, N. F., Bd. 19, S. 466 ff. 

6) Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch., Bd. XII, S. 1985 ff. 

1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. IV, S. 371—372; ebenda, Bd. VIII, 
S. 417 ff. 
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E. und H. Salkowski’) fanden bei ihren Untersuchungen 
liber die Eiweissfiulniss die Skatolcarbonsaure in 
ihren Faulnissgemischen. Dieselbe hat die Zusammensetzung 
C,,H,NO,, wird aber durch Faulniss und Trypsin nicht weiter 
gespalten und, eingegeben, unveraindert aus dem Organismus 
ausgeschieden; sie kann also nicht die Muttersubstanz der 
Skatoxylschwefelsiure sein. 

Die Entstehungsweise von Indol und Skatol und ihr 
Verhiltniss unter einander ist durch die angeftihrten Unter- 
suchungen noch nicht ganz klar gestellt. Jedenfalls stehen 
sie zu einander in enger Beziehung, auch lassen sie sich 
ktinstlich in einander tberfiihren*). Bei Diinndarmaffectionen 
tritt im Allgemeinen mehr Indoxyl, bei Dickdarmaffectionen 
mehr Skatoxyl im Urin auf. Wie schon erwihnt, enthiilt 
Menschenurin normaler Weise mehr Skatoxyl, als Indoxy]l. 


Neben den erwaihnten Aetherschwefelsiuren treten nun 
noch unbekannte derartige Verbindungen im Urin auf, wie 
Bestimmungen ergeben, die Brieger machte, indem er die 
Menge der bekannten Fiaulnissproducte, welche Paarung mil 
Schwefelsiure eingehen, mit der Menge der Aetherschwefel- 
siure verglich. Ferner erscheint ein Bruchtheil der aroma- 
tischen Faulnissproducte in ungebundener Form als Oxy- 
siiuren: Hydroparacumarsaure, Oxyphenylessigsiure im Urin, 
ein Theil scheint sich an Glycuronsaure zu binden. Dass die 
letzteren Verbindungen nicht sehr massenhaft auftreten, beweist 
der Umstand, dass auch Urine, welche von Kranken mit starken 
Faulnissprocessen im Organismus stammen, keine Drehung der 
Polarisationsebene zeigen, die vorhanden sein mtisste, wenn 
erdssere Mengen dieser Verbindungen im Urin enthalten waren. 

Da nun eine exacte Bestimmung der Oxysiuren und 
der Glycuronsiiureverbindungen bis jetzt nicht gut méglich ist, 
ausserdem nach den Erfahrungen von Baumann’) die Menge 
der ersteren im selben Maasse wie die der Aetherschwefel- 
siiuren vermehrt zu sein pflegt, schien den besten Maassstab fur 





1) Ebenda, Bd. IX, S. 18 ff. 
2) Filati, Gazz. chim. ital., Bd. 13, S. 378. 
3) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. IV, S, 304 ff. 
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die Ausscheidung der Faulnissproducte im Urin die Menge der 
an solche Substanzen gebundenen Schwefelsiure zu geben. 

Freilich wies bald nach ihrer Entdeckung von den 
Velden’) nach, dass die Menge der gebundenen Schwefel- 
siure bei normalen Menschen je nach der Nahrungsaufnahme 
sehr bedeutend schwankt. Das Verhiiltniss der in den Sul- 
faten vorhandenen, «praéformirten», zu der mit aromatischen 
Substanzen gepaarten, «gebundenen», Schwefelsiure, welches 
in der Folge durch a:b bezeichnet werden wird, schien ihm 
noch am constantesten zu sein. Er fand 0,61—0,09 gr. 
Schwefelsiure in gepaarter Verbindung fiir den Tag. Das 
Verhiltniss a: b war 6,9—12,7, im Mittel 9,5. 

Baumann und Herter’) fanden noch etwas weiter 
differirende Werthe, so dass sie nur noch dann eine Ver- 
mehrung der Aetherschwefelsiuren annehmen, wenn bedeutend 
mehr gebundene Schwefelsiure, als normal, vorhanden und 
zugleich die priformirte vermindert ist. 

Wie bedeutsam die Zusammensetzung der Nahrung ist, 
zeigen auch die oben erwiihnten Versuche von Hirschler. 

Durch Desinfection des Darmkanals wird die Menge der 
Aetherschwefelsiure sehr verringert. Morax’) fand, dass 
bei Eingabe von Jodoform die Aetherschwefelsiuremenge ganz 
minimal wird; Calomel wirkt in solcher Weise nur, wenn 
Diarrhoe zugleich eintritt*). Beim hungernden Thier nehmen 
die Aetherschwefelsiuren ab, verschwinden aber nicht ganz, 
ebensowenig wie das Indol. Dies wurde theils als Beweis 
fiir die Bildung der Aetherschwefelsiuren in den Geweben 
des Kérpers, theils als Folge von Fiéulniss der abgestossenen 
Zellen und der Secrete des Darmkanals angesehen. Im Blute 
und in den Organen wurde phenolbildende Substanz von 
Baumann’) gefunden: doch besteht dieselbe nur zum Theil 
aus Phenolschwefelsiure, zum grésseren aus anderen unbe- 
kannten Verbindungen, die im Organismus in Phenolschwefel- 


1) Arch. f. path. Anat., Bd. 70, S. 343. 
2) Zeitschr, f. physiol. Chemie, Bd. I, 5, 244. 

3) Ebenda, Bd. X, S. 129. 

4) Baumann, Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. X, S. 129. 
5) Arch. f. d. ges. Physiol., Bd. 13, S* 11 ff. 
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siure umgewandelt werden. Senator‘) fand auch im Urin 
neugeborener Kinder und im Fruchtwasser geringe Mengen 
von Aetherschwefelsiuren, welche wohl aus den miitterlichen 
Geweben stammen. 


Es lag nun nahe, auch den Urin bei Krankheiten, welche 
mit Stérungen der Darmfunction, mit Faulnissprocessen im 
Organismus einhergehen, auf Aetherschwefelsauren zu unter- 
suchen. So fand Salkowski’*) reichliche Mengen davon 
im Urin von Kranken mit Darmverschluss und Peritonitis, 
das Verhiltniss a:b war 5,3 und 3,5, also unterhalb des 
normalen Mittelwerths. 

Die pathologische Bedeutung der Aetherschwefelsiuren 
wurde zuerst in grésserem Maassstabe von Brieger unter- 
sucht. Brieger’) machte bei den verschiedensten Krank- 
heiten Bestimmungen der Ausscheidung der Faulnissproducte, 
indem er die Menge der Phenole durch Waigung bestimmte, 
die Menge der Oxysiuren und des Indoxyls schatzte und in 
einigen Fallen auch die Menge der Aetherschwefelsiure wog. 
Es fand sich kein Parallelismus zwischen Indoxyl- und Phenol- 
ausscheidung. Die Oxysiiuren waren im Allgemeinen zugleich 
mit dem Phenol vermehrt, doch trat bei schwerer Anaemie 
auch zugleich mit sehr geringem Phenolgehalt Vermehrung 
derselben auf. Bei Icterus catarrhalis, Gelenkrheumatismus, 
Pneumonie waren die Werthe der Aetherschwefelsaure erhoéht 
trotz der geringen Mengen von bekannten aromatischen Sub- 
stanzen, was auf noch unbekannte Paarlinge der Schwefel- 
siure hindeutet. 

Bei Herabsetzung des allgemeinen Stoffwechsels, bei 
mangelhafter Blutbildung, beschrainkter Functionsfaihigkeit 
lebenswichtiger Organe fand Brieger kaum je eine erheb- 
liche Steigerung der Phenolausscheidung, ebenso wenig bei 
Intermittens, Variola, Meningitis cerebrospinalis, Typhus ab- 
dominalis, ausser wenn Peritonitis dazu trat. Auch hohes 
Fieber erhéhte die Phenolausscheidung nicht. Dagegen war 


1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. IV, S. 1. 
2) Centralbl. f. d. med. Wissensch ‘876, S. 818. 
3) Zeitschr. f. klin. Med., Bd, I! 5. 465, 
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dieselbe vermehrt bei Ileus, Peritonitis, Perityphlilis und 
manchen Fallen von Carcinoma ventriculi, in Fallen also, wo 
durch Verschluss oder Atonie des Darms gesteigerter putrider 
Zerfall der Nahrung eintritt, ferner bei allen putriden Vor- 
giingen ausserhalb des Darmkanals: Pleuritis, Bronchitis pu- 
trida, Gangraena pulmonum, Magen- und Mastdarmearcinom. 

Bei Diphtherie, Erysipelas und in einzelnen Fallen von 
Pyaemie und Scharlach trat eine Vermehrung des Phenols ein, 
die Brieger auf kleinste Nekrosen im Gewebe zurtickfihrt. 
Er nannte diese Krankheifen daher «Fiaulnisskrankeiten ». 

In serésen oder rein eiterigen Flissigkeiten aus Brust- und 
Bauchhohle waren nie Fiulnissproducte nachzuweisen, in jau- 
chigen dagegen fehlten Indol, Phenol und Oxysiuren selten. Bei 
freier Communication mit der Luft trat eine Veriinderung in der 
Zersetzung des Eiters auf, so dass das Indol daraus verschwand. 

Vermehrung der Aetherschwefelsiituren konnte Brieger 
nachweisen: bei schwerer Anaemie, putrider Bronchitis, Mast- 
darm- und Magencarcinom, Diphtherie und Pyaemie, geringe 
Vermehrung bei Pneumonie und Intermittens. 

Normale Mengen fand er bei Phthisis pulmonum, Ulcus 
ventriculi, Icterus catarrhalis, Gelenkrheumatismus und Schar- 
lach. Er konnte eine directe Abhangigkeit der Aetherschwefel- 
siuremenge im Urin von den Fiaulnissvorgiingen im Organis- 
mus in einem Fall von Bronchitis putrida nachweisen. 

Doch ist die Zahl der Analysen noch zu gering, wie Brieger 
selbst angiebt, um die Verhiltnisse der Aetherschwefelsaiure- 
ausscheidung in Krankheiten vollstindig tibersehen zu kénnen. 


Es schien mir daher von Werth zu sein, bei passenden 
Krankheitsfallen Bestimmungen der Aetherschwefelsiuremenge 
vorzunehmen, um so die Abhingigkeit der im Urin ausge- 
schiedenen Faulnissproducte von den einzelnen Krankheiten 
und ihren Stadien aufzukliren. 

Zunichst habe ich noch einige Bestimmungen der ge- 
paarten Schwefelsiure im normalen Urin bei der in der 
hiesigen Klinik tiblichen gemischten Kost angestellt. 

Zur Erleichterung der Uebersicht stelle ich die verschie- 
denen Analysen in der nachstehenden Tabelle zusammen. 


































































































‘op L‘s €s0'O | 9610 | 196°0 | 98ST || — | 089 "IX/'S] “OIN MU ISOSUUARP YO] 
TAxopul PIA | BB ONTO | SZB0 | 0g9°0 | S8F'T || — | 029. TX/6T || ‘SHPAW “a WoHUIEH 
" | . P | vo am | | “STPRULULOpYe 
| 6S |, 810°0 | T80'0 9610 | W180 || — | O00T iz | snydty, “1 uompony *9 
“ ies arenas _ i | i— isthenieeatasri = oalsileiabaaiaias ™ 
‘uoreso}1og sop youy | FL “ 9£0'0 696'0 |(ZL0‘0) (Le‘0)|) — | (00%) | TIX/'¥S | "s{jeuLMop 
F "UOHPIOJ9q JOP JOA || O'9 |, $800 | 9FB'O |/061'0 | SBE'T || — | OFG || ‘TIXI@I | -qesnydéy, ‘gs suey “c 
‘oaysoqoty | SOT | F100 | E10 | 628'0 | 2468'S | — | 0006 | “TIX/@I | ‘st BUTULOp 
ai puroqora | SIT | S10'0 | 9FT'0 | 1610 | 00% | — | Olt | IXle | -qv suyddy, “H suey “> 
‘Teaysoqard | SIT | Bz0'0 | eeo'o | ¥er'o [21st | -- | 009 | INT | ‘steuruopqe 
a. So pusoqatg || 8'9T_ | 600°0 | 6xT‘0 | cat‘o | Z80's || — | OOFT | ‘Ixi8 | snuddy “y eunomy “¢ 
= ‘\Axopuy 3tua } | : as es | | ry ee 
[AXOPUT SITUA AA | 69 | Ft00 8600 (S91 0  SErl } O9TT IX! 1G i vUOUIOIe") Sueuy! M.'S 
- _ . | —— |---| | : = oem 
re te ss ' | : } *TPNOLIYUOA 
| 6 9 | 6700 | 90€ 0) ers O | SFI G | -FGOT | | 00L ! 6t | oneryiq ‘N ouayepSeyy ‘| 
| SIT | 10'0 ocr‘ | 1 EL1'0 “¢g0' | OCOT | 96ST || = — Ps eee 
‘\Axopuy ulay | FIT |) S100 | 6910 | ZGT'O | Le6% | Ogor | OGAT || — | °° °° * WM « 
‘op WIT | 100 | ecto | o8e'o | ose | ctor | osst | = — ea vet 
‘Axopuy seayq FST | STOO |§ COTO | 896'( “96¥'€ [-~- |e. see ss T [eutoy 
“punges, ‘jead |*punges| ‘yead || ‘Man = 1) 
a | q a | (B - | . | ‘ode | “esu0N i! 
"TADS UNY I< | eeeameateaaene eames | Vammame ree 1} nT s 2 | ie © & : *OUIBN 
nylawag | | lo 040) Ui } ne | une i yleyyuedy IvN 
) ANES[AJIMTIS BINYSTAJAMYIS mt) \ 
iain ier re ee RTS han a RR ES ce et = 









‘(Axopuy seayy 


*Axopuy uley 


Axoyeys 


*[AXOpu] [AIA Aas 


‘op 


es an {YS 


‘op 
Lmiebadi Be A 


‘op 
“Op 
“op 


Lcatihi [9 


*[Axopuy [ota 


Cll 
6 OT 
bel 


CM 1 


VV 
67 


$8 
6§€ 


‘@ 
a> 
Sa 
© 
C’G 


9G 


FLO 0 
920°0 
9700 
E100 
VsO'O 
€01°O 
LITO 


} 390'0 


690°0 


Z¢0'0 


|| S¥0°0 


990°0 
090°0 





CHOU 
966 0 
1G¥'0 
SoT 0 


€9F 0 


890 
Ec 0 


6960 


T8T‘O 
9c1'0 
Loto 
6e1°O 





896'0 
VSe 0 


ELTO 
E60 


ceTo 


890 
LV 0 


| o7e'o 
Selo 


91F‘0 


| 8040 


cor 0 


| 
| 
| 
| 


CeO T 
EEF I 
LITT 
PIVG 


&o9" I 


vanled 


L6G 
LYS 

COZ 1 
SES'0 


SPrl 


1oV'T 


OLVT 





bP 


9c0‘0 


“F9L'0 


CZOT 
PEol 


OOL 
0c9 


O0GI 
| 006 
(0G7) 
OQOOT 


(GL) 


TAIZ 
“TAIT 


TIX ‘SG 
"TIX!" 
“TIX "S6 
‘TIX/'06 


‘TIN! Ve 





CE9 


00% 


00¢ 
4.006 


008 
006 
00L 
| (OL6) 








‘161 
‘TWSst 
‘IX: f 
‘X/'0G 


“AIOE 


AI/'1G 


“AIT 
“AI/‘OT 


‘X/'& 


‘ol. Iljo. Vv ir; 


“Of “WOIT) 


Seq 


"SIPMMO YL 


‘ 


rT BUY “eT 


*snoel] 


*ejuopnind 


STPLUO PLO | 


‘y Buuy “TI 


“BSOPEMMOUTIABO) 


SIMOPA 


‘aso[NoIoqn |, 


-NyULIeg 


“A OUT 


*poarpdos °% 


‘asO[NIA0Y 


"fF BYR “8 





*punqos| 


‘seid 
(v 


punqgess 
(q 





"MID 
‘oods 


‘oStOTN | 


1} 
( \| (a 
‘ussunyiawag L |}— "WUNn yey ‘ylayyurry fovuvy 


v 


} 
| 
} 


| 
Oo 
90 


IAINBSTAJOMTIS 


0}0} UL 
IINBS[AJAMTIS 


uty) 








Zeitschrift fur physiologische Chemie. XII. 





"op G1G'0 ~ | SIS'T | WOT | OOF | “INS 
*‘[Axopuy [ora | 1900 | Lee0 — Go0T X+0G6) “IL Ge 
| 650'0 | S6‘0 | 9020 | 988'0 | FEOT 3) TNT 
60°O | 6BS'0 | 9GB'0 | L6P'T | FEOT | “TL'06 

620'O | 160 | 8660 | GS6'T | SGOT | W6I *St[v109.10]6 
‘Axopuy Jory 1800 ZOS'O  LES‘O | GOB‘T | SZ0T | ‘TH'St || Stuoyog "Wee LT 

| _ FIT‘O 030 8180 | €26'0 | 610T | O86 | TIX''6 

F800 9020 | Lee‘o | S@8°0 | GEOL | OOF || “ITX!’S 
1800 | ZSVO | GTe‘O | GFLT | OZOL | OS9 |) TEX!'L 
(6200 GLTO | €LF°O | TE0'T | 0601 | “IIX''9 
OL0O 6910 | ZLL0 | GOST | LIOT ) ‘Tx!'¢ 
‘Axopuy [old 9900 STO | (668 | STOTT | O€ TX! 
) 990°0 | 6910 (ecrT | 6101 | 098 || TIX!’S 

Fc0'O | 910 (Sh9O'T  STOL | OGOT | “TIX! *SI[B109104S 
‘AxXopuy [ata 140°O 1670 veE9'O | STOT | OOL | CTEXIT SUO Wad “y, BUUY “OT 


‘MNESTISSIPOY JULY Z10'O SOV0 | LEeT | 016 "AIS 
‘OINVSDISSA 
-jooy Suan ‘[Axoyeyg pun [Axopuy e100 18 1600 | 49S°0 | | OOL 
USSisso }OOy aa | 
pis “[Axoyeys pun [Axopuy uley $00°0 1c0'°0 | LOK‘ OE | “AIS | ro 
‘|Axopuy | | | : 
ulay ‘[Axoyeyg pata Suonedysqg CZ0'O | GPB‘O | “ALOT | -908Cq) “AY eULITQeYy “GT 

















‘punqes, ‘yead spunqges | ‘yuad “MoH -oHuayg 
(4 (v (q (v 9eds 


‘uasunyiamog ‘une | “ylayyuedsy ‘aury 


0'9 OO} Ul 
OINESLOJOMTIS ALUBSTOJAMTIS | 


ulay) 





Loe Ape ta ie « 


=. anemia Seine, piadaaitiele ee pom ” ~ tise 





ti 
| 
1} 


*|Axopuy F1UoM Purpeqqydey PBN 1‘t qz0'0 “OO 11z‘0  ORs‘o OOS AI ‘E1701 
‘[Axopuy SOM ag SCT coO;O TROD TEO0'O OT8'0 | OOOT “AT6-"9 || 
0200 | L6N0 Glo TILO) 09¢ | ‘AIl'S-'S | 
THOMA EC)'O R610) GST'O Z69'O | OCE “AL'I-'66 
cfo'O OST O FET'O  LO8‘O OSP TI] 8@-"S% 
C000 | C960 6LNO0) S6T'T | GSP TW P27 1G 
O80'O | SCBO LOGO 6FS'O S66 TM'6T~"L1) 
9800 | 9FGO F680 ZEIT (OOF HT 9t-et 
S200 | LIZO  LLTO | 0Z0'T OLb | MITT 
9800 | LzaE‘O - 7 - 096 TT OT 
‘[Axopeyg ayout ‘[Axopuy Sru9 Ay 0800 | 1980 | ToF‘O GOs'T 00¢ TH'G 
‘MOoTpVlodg COTO GLEO  06L'0 | LESS O9L Til 
*[Axopuy [ata Agog | ¢ c20°0 | 9080 | ZEF'O | O8e'T 00¢ TH) 
‘op 7600 0980 SLe‘O. OFT | (00r | ID 
‘[Axopuy [ot 4400 | 896'0 | X+001) “In! 
‘op / | 1600  GI6‘0 SST‘O | SLOT | 00¢ 
"[Axoyeys ota “[Axopuy Sra 4y 0¢0'0 | 861 | TEL‘O | 066'0 | ; 00¢ 
“op ‘op OFO'0 | LEGO wit Dob X+001 
‘Axopup utay ‘Axoyeys #200 | 6600 | e210 769'0 | 110T | OOL | 
FE0'O LENO 8960 9EST | LIOT | OOS | | | *SI[V109.10}8 
‘Axopuy aAaBt00 AA Eco'O O6TO Zed | SHIT | OZOT | 009 SIMO WIId “Wl eV “Ly 


= 
a) 


[Axopuy 


‘[Axopuy pun |AxozRys | 
TAxOVYS | 


\ 
\ 


ol 








; g| - . | 
punqges ‘jeid | ‘punqes| *yead || *may ‘eSeer 
P (q (B (q | os on oN wep tinwa — 
ussuUNnYyIIWIG 0} oyoy Ut yay yuedly N 


ull} 
WULS[AJYMUPS IINVS[AJOMTPIS di 








‘aSUuNT]T Udtlo 


960 0 
aes Jdp ul SsvIsq Vy ‘H "1G 


G10'0 | 7800 | TIT0 | HTL‘0 OGS | “TINX/'6% 
£200 | #600 | TLT‘O | LOF‘O (OGL | TIX LE 
‘Axopuy wey 1100 | 650° | €20°0 | 7960 00S | “TIX''9% 
‘\Axopuy [ata Youputa7 ST0'O | 960°0 | 8L0°0 | 1870. OT0I 00S | ‘TIX!'&% 
€z0'O «ESTO 6900 | 0Ge'0 | OTOL | OO& =| TIX! "¥% "TPORPABIPIS ‘ssaasqy 
re0'O «= TST'0 | 9810 | FOO | SION | OOF «© CTIX/@G open ty dead 
VI00 PEl'O | 8Ze'0 | 166'T | OO9T  “TTX!’8@ 
Axopyg pun [Axopuy porQ C100 ELV0) STO | 8638'T | OGL WX 4 
| 6100 =LETO | POLO | Tee | 0E8 | “LX, '6% 
ceo'o | Pz'0 | — | ‘xl 


cg0'0 | 1910 | — | 1 ‘ILX'ST 





1¥0'0 0610 ey oe | TIX LI ‘eplaynd syysary 
cé0'0 | ELT°0 | OF ‘suedg OQ aLteyK 


{xopu ' is | eee’ ‘Oyo Bpuynd situ 
*;AXOp 3) vA el‘( aan : 235 
[AXOpU] ]9TA Lol 0 | LCT O ‘aees ‘dewmoniha 





‘punqess ‘seid ‘punqos) ‘yead "MOH 

(q | (B (q (e ‘oeds 

ua038 Wik ST tea a cesereere aoe : ul ? ae Bg “OULBN 
ussuUNnYyIIWIAY 01 010) Ut me une jluqyyuvay fourvy 
AINES]AJOMUYS OINESTAJI MIS nl 


*aDUITL 





tn eae 


RR ORE Oe 









21 














Von den normalen Urinen sind I und II nach einer 
Nahrung mit viel Fleisch und wenig Amylacea erhalten, 
wiihrend IIf und IV bei einer Kost mit viel Amylacea gelassen 
wurden. Den oben erwihnten Versuchen von Hirschler 
entsprechend ist die Menge der Aetherschwefelsiuren bei [ 
und II grésser, als bei Ill und IV. Das Mittel der tag- 
lichen Ausscheidung ist 0,220, wiihrend das Mittel von a: b 
11,6 ist. Die Menge der Aetherschwefelsiuren war also 
durchschnittlich geringer, als in den Analysen von von 
den Velden. 












Ich wende mich nun zur Erliuterung der Krankheits- 
fille, bei denen ich derartige Bestimmungen machte. Die 
ersten Falle betreffen Krankheiten des Magens und Darm- 
kanals, 














Die Kranke Magdalene N., Tab. No. 1, litt an einer 
starken Magendilatation, wahrscheinlich in Folge narbiger 
Strictur des Pylorus, ihr Mageninhalt enthielt reichlich Sar- 
cine, Hefe und fltichtige Fettsiuren, dabei bestand, wohl in 
Folge der abnormen Zersetzung der Nahrung im Magen, 
etwas Diarrhoe. Die Nahrung bestand in Fleischbrei, Milch, 
Maizena und Haferschleim. Es war aber trotz der abnor- 
men Zersetzungen im Verdauungskanal keine sehr erhebliche 
Steigerung der Aetherschwefelsiuren eingetreten. 


Bei einem Mann mit zerfallendem Pyloruscarcinom (Tab. 
No. 2), sehr starker Anaemie und Kachexie, aber noch gutem 
Appetit und geringer Obstipation war ebenfalls keine Ver- 
mehrung der Aetherschwefelsiuren aufgetreten, obwohl die 
Ernihrung sehr gelitten hatte und wohl die Functionen des 
Magen-Darmkanals nicht normal waren. Es trat wohl in 
Folge der noeh gut erhaltenen und schnell erfolgenden Re- 
sorption der Verdauungsproducte keine wesentliche Fiiulniss 
im Darmkanal ein und daher blieb eine Vermehrung der 
gebundenen Schwefelsiure aus. 


Um die Fiulniss im Darmkanal bei Typhus abdominalis 
zu beurtheilen, mégen die folgenden in verschiedenen Stadien 
der Erkrankung gemachten Bestimmungen dienen. 


Der Urin eines Midchens (Tab. No. 3), welches an 
mittelschwerem Typhus litt, enthielt am 9. Krankheitstag, als 
Patientin hohes Fieber und geringe Diarrhoe hatte, normale, 
sogar etwas geringe Mengen von Aetherschwefelsiiure. Am 
18. Krankheitstage bei subfebriler Temperatur, festem Stuhl- 
gang waren ebenfalls normale Mengen vorhanden, doch etwas 
mehr, als frtiher. 

Die Nahrung bestand in Milchsuppen, Bouillon und ahn- 
lichen fliissigen Speisen. 

Bei einem Mann (Tab. No. 4), dessen Typhus am 
24. Krankheitstage recidivirte, enthielt der Urin am 25. Krank- 
heitstag bei Fieber und etwas Obstipation, einer Nahrung wie 
No. 3 normale Mengen von gepaarter Schwefelsiure. Am 
46. Tag bei normaler Temperatur und regelmiassigem Stuhl- 
gang, als Patient etwas Fleisch zu der friiheren Diit bekam, 
hatte die Menge der Aetherschwefelsiure zugenommen, blieb 
aber noch innerhalb normaler Grenzen. 

Der unter No. 5 aufgeftihrte Mann litt an schwerem 
Typhus. Am 14. Krankheitstag wurde die erste Analyse 
gemacht bei hoher Temperatur und missiger Diarrhoe; sie 
ergab keine wesentliche Vermehrung der Aetherschwefelsiure. 
Am 25. Krankheitstage trat, nachdem profuse Darmblutungen 
vorangegangen waren, Perforation des Dtinndarms, wie die 
Section ergab, 15 cm. oberhalb der Ileocoecalklappe ein. Am 
26. Krankheitstag Abends starb der Kranke; der an diesem 
Tage Morgens gelassene Urin enthielt zwar viel Indoxyl, 
wiihrend frither nur wenig vorhanden war, a: b war aber 
fast genau so, wie am 14. Krankheitstag. Die 24stiindige 
Urinmenge liess sich leider nicht feststellen. 

Bei der Section fanden sich freilich ziemlich grosse 
Mengen von Darminhalt im Peritoneum, aber méglicherweise 
war am Morgen des Todestages wenig erst in die Bauch- 
héhle eingeflossen, so dass nur wenig Fiulnissproducte resor- 
birt werden konnten. Und dann kénnte, entsprechend den 
Erfahrungen von E. und H. Salkowski bei der Faulniss von 
Eiweissstoffen, das reichliche Vorhandensein von Indoxyl so 
erklirt werden, dass bei den veriinderten Bedingungen, unter 





denen der Darminhalt stand, mehr Indol als sonst an Stelle 
anderer Fiaulnissproducte gebildet wurde. 


Bei einem anderen Typhuskranken (Tab. No. 6) enthielt 
der Urin ebenfalls keine abnorm grosse Tagesmenge von 
Aetherschwefelsiiure, dagegen war a:b subnormal. Der 
Kranke hatte vorher Kartoffeln, Schwarzbrod, Bohnen ete. 
gegessen und am Tage vorher mehrmals Tct. opii bekommen. 
Ks mag daher wohl in Folge Retention des unzweckmiissigen 
Darminhalts eine Steigerung der Faulnissvorgiinge im Darm 
stattgefunden haben. 


In den geschilderten Fallen von Typhus abdominalis 
war also keine deutliche Vermehrung der Aetherschwefelsauren 
nachweisbar, es war zur Zeit, wo Fieber und Diarrhoe be- 
stand, die Menge geringer, als unter normalen Verhaltnissen. 
Vielleicht ist dies so zu erkliiren, dass die Faulnissproducte 
wiihrend der Diarrhoe zu rasch entfernt werden, um ergiebig 
aufgenommen werden zu kénnen. Jedenfalls tritt trotz der 
mangelhaften Resorption der normalen Verdauungsproducte 
keine stirkere Fiéiulniss im Darm auf, ausser wenn der Darm- 
inhalt kiinstlich zurtickgehalten wird. 


Bei dem unter No. 7 erwihnten Mann bestand neben 
chronischer Myelitis ein starker Katarrh der Dickdarmschleim- 
haut mit zahlreichen kleinen Geschwtiren, wie die Section 
spiter ergab; der Diinndarm war nur sehr wenig angegriffen, 
im Coecum und Colon ascendens fanden sich bei der Section 
Narben in der Schleimhaut. Es bestand fortwahrende Diarrhoe 
mehrere Monate hindurch bis zum Tode, auf welche Opium- 
tinctur keine deutliche Einwirkung austbte, Die beiden Ana- 
lysen wurden 2'/, Monate vor dem Tode ausgefiihrt, als der 
Kranke sehr diinnen Stuhigang hatte. Es fand sich eine 
bedeutende Vermehrung der Aetherschwefelsiuren und eine 
Menge Indoxyl im Urin. 


Auch in einem Fall (Tab. No. 8) von sehr ausgebreiteten 
tuberculésen Geschwiiren im Dickdarm und daher bestehender 
starker Diarrhoe war die Aetherschwefelsiuremenge vermehrt 
und reichlich Indoxyl im Urin vorhanden. 
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Bei einer sehr anaemischen Frau (Tab. No. 9), welche 
an geringer Lungentuberculose ohne deutliche Cavernenbildung 
litt, war der Leib fortwihrend meteoristisch aufgetrieben, es 
bestanden hiufig ziemlich starke Kolikschmerzen, der Stuhl- 
gang war im Anfang angehalten, breiig, spiter regelmissiger, 
Dabei bestand geringes Fieber. Wihrend Neigung zu Ob- 
stipation vorhanden war, war die Aetherschwefelsiuremenge, 
wie die Bestimmungen vom 10. und 15, April zeigen, erhodht, 
zugleich war viel Indoxyl im Urin vorhanden, Als der Stuhl 
dann regelmiissiger wurde, war nach den Analysen vom 
21. und 30. April die Aetherschwefelsiiureausscheidung ein 
klein wenig geringer. Die Nahrung war gemischt, aber leicht 
verdaulich. Wahrscheinlich handelte es sich in diesem, wie 
in dem vorhergehenden Fall um Darmtuberculose. Die ver- 
mehrte Ausscheidung der Faulnissproducte beruht dann wohl 
in den drei letzten Fillen auf mangelhafter Resorption der 
Verdauungsproducte und weitergehender Zersetzung derselben 
in dem erkrankten Darmkanal. 

Im Urin einer an Carcinom des Peritoneums, welches 
wahrscheinlich vom Magen ausging, leidenden Frau (Tab. 
No. 10) fand sich viel Aetherschwefelsiure und Indoxyl. Es 
bestand bei ihr Ascites, beginnende Kachexie, fast tigliches 
Erbrechen saurer, galliger Massen. Dabei war die Darment- 
leerung regelmiissig. 

Eine andere Frau (Tab. No. 11) litt seit lingerer Zeit 
an Verstopfung in Folge einer Ovarialcyste, welche das 
tectum comprimirte; es waren dann peritonitische Erschei- 
nungen aufgetreten. Ftinf Tage nach Beginn der Peritonitis 
enthielt der Urin sehr viel Indoxyl und eine vermehrte Menge 
von Aetherschwefelsiuren. Bei der Section ergab sich eine 
eiterige Peritonitis ohne Perforation des Darms. 

In den beiden vorerwihnten Fillen bestand in Folge 
der, in dem einen carcinomatésen, im anderen eiterigen Peri- 
tonitis eine St6rung der Resorption aus dem Darm, ahnlich 
wie in den vorhergehenden Fiillen. In wieweit das wahr- 
scheinlich vorhandene Magencarcinom in dem Falle 10 zu 
abnormer Zusammensetzung des Darminhalts beitrug, lasst 
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sich nicht genau beurtheilen, doch war in dem unter No. 2 
aufgeftihrten Fall von Magenkrebs keine deutliche Vermehrung 
der Aetherschwefelsiituren zu finden. Brieger fand freilich 
eine deutliche Vermehrung der Féiulnissproducte bei dieser 
krkrankung. 

In einem Fall von Tleus (Tab. No. 12), hervorgerufen 
durch Compression des Darms gleich oberhalb der Ileocoecal- 
klappe durch einen Strang, fand sich bei grossen Indoxyl- 
mengen nur eine geringe Vermehrung der Aetherschwefel- 
siiuren. Die Abwesenheit einer grésseren Menge von Glycuron- 
siiureverbindungen wurde durch das Fehlen von Drehung der 
Polarisationsebene bewiesen. Das Missverhiiltniss von Indoxyl- 
und Aetherschwefelsiureausscheidung in diesem Fall erinnert 
an den oben erwihnten Fall von Perforationsperitonitis bei 
einem Typhuskranken. 


Eine Kranke (Tab. No. 13) litt an einer von einem 
Typhus mit Nekrose der Mesenterialdriisen ausgehenden chro- 
nischen Peritonitis, welche oft langere Zeit hindurch keine 
Erscheinungen machte, nur zu haufiger hartnickiger Obsti- 
pation Anlass gab. Zu einer Zeit, als sie seit mehreren Tagen 
keine Darmentleerung gehabt hatte, ohne aber peritonitische 
Symptome zu zeigen, war die Menge der Aetherschwefelsiiuren 
ganz normal. Als dann reichliche Stuhlentleerung eintrat, 
nahm die Aetherschwefelsiiure etwas zu, blieb aber noch 
normal. Dabei war kein Indoxyl, aber viel Skatoxyl im Urin 
vorhanden. Dann folgte wieder zweitigige Obstipation, die 
Aetherschwefelsiuremenge nahm etwas zu, ohne aber normale 
Girenzen zu tberschreiten. Es traten darauf peritonitische 
Symptome auf, welche Gebrauch von Opium nothwendig 
machten; der Urin enthielt nun Indoxyl, a : b sank ziemlich, 
die Tagesmenge der Aetherschwefelsiuren war aber nicht 
vermehrt. 

Die Menge der Aetherschwefelsiuren war also nicht ver- 
mehrt wahrend der Obstipation und nach erfolgter Darm- 
entleerung. Als dann peritonitische Reizung auftrat, zeigte 
sich eine Verminderung von a:b, aber keine Vermehrung 
der absoluten Menge der Aetherschwefelsiiuren; es beruhte 
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die Verminderung von a:b also auf einer Verminderung der 
Sulfate, wahrscheinlich herrtihrend von der geringeren Nah- 
rungsaufnahme in Folge der Peritonitis. Zugleich trat auch 
hier eine qualitative, keine quantitative Veranderung der Fiéul- 
nissproducte ein, indem Indoxyl in grésserer Menge im Urin 
erschien. 

Ferner habe ich bei zwei Fallen von Diaceturie Be- 
stimmungen der Actherschwefelsiuren gemacht. 


In dem einen Falle (Tab. No. 14), welchen ich schon 
friiher veréffentlicht') habe, handelte es sich um ein Miidchen 
mit Schwefelsiurevergiftung, welche 3 Tage nach Einnahme 
der Siiure starke Magenschmerzen und Erbrechen bekam, so 
dass sie nur wenig Nahrung bei sich behielt. Am 6. Tag 
trat Acetessigsiiure im Urin auf, die Menge der Aether- 
schwefelsiiure war ziemlich hoch an diesem und dem fol- 
gvenden Tag. 

In dem anderen Falle (Tab. No. 15) wurde wegen 
starker Schmerzen in der Magengegend nach dem Essen nur 
sehr wenig Zwieback, Milch und Haferschleim aufgenommen. 
Zugleich bestand Diarrhoe in Folge von Dickdarmkatarrh. 
Der Urin war spirlich und enthielt keine nachweisbare Menge 
von Indoxyl. Die Aetherschwefelsiiuremenge war ganz mini- 
mal. In den niichsten Tagen wurde allmahlich mehr Nahrung 
eingeftihrt, darunter auch Ei. Der Gehalt an Acetessigsiure 
nahm ab, die Menge der Aetherschwefelsiiure zu, zugleich 
waren Skatoxyl und Indoxyl im Urin vorhanden. 


Es lasst sich aus diesen Bestimmungen kein deutlicher 
Einfluss der Vorgiinge, welche das Auftreten von Acetessig- 
siiure im Urin veranlassen, auf die Ausscheidung von Fiul- 
nissproducten erkennen. Die sehr geringe Menge derselben 
im 2. Fall zugleich mit starker Diaceturie weist darauf hin, 
dass nur geringfiigige Fiiulnissvorginge im Darm stattfanden, 
obwohl dabei Dickdarmkatarrh bestand. Dagegen war in 
dem Urin der ersterwiihnten Kranken eine ziemlich grosse 


1) Zeitschr. f. klin. Medicin, Bd. VI, Heft 5. 












Menge Aetherschwefelsiiure auf der Hohe der Diaceturie 
nachweisbar. 


Eine Bestimmung, welche einige Zeit vorher bei der 
2, Kranken, nachdem eine Woche Jang vollstindige Obsti- 
pation bestanden hatte, im Urin ausgefiihrt wurde, ergab 
einen normalen Werth ftir a:b; es war zugleich zwar 
Skatoxyl, aber kein Indoxyl nachzuweisen. 


Bei den bis jetzt geschilderten Fallen handelte es sich 
um Fiiulnissvorgiinge, die im Verdauungskanal ihren Sitz 
hatten; in den folgenden aber liegt die Quelle eines Theiles 
der im Urin auftretenden Fiiulnissproducte in Gegenden des 
Organismus, welche soleche normaler Weise nicht zu bilden 


scheinen. 


Der erste derartige Fall betraf eine Frau (Tab. No. 16), 
welche schon seit langerer Zeit Ofters an peritonitischen Er- 
scheinungen gelitten hatte. Vor ihrer Aufnahme hatte die 
Kranke schon 10 Tage lang wieder peritonitische Symptome 
gezeigt. Sie erbrach sehr hiiufig saure gallige Massen und 
erhielt daher Opium. Der Urin enthielt sehr viel Indoxyl 
und bedeutend mehr Aetherschwefelsiiure als normal. Als 
das Erbrechen am 3. December nachliess, iinderte sich dies 
nicht wesentlich. Es erfolgte dann diinner Stuhlgang, der 
Urin wurde reichlicher und weniger concentrirt, als friiher, 
enthielt aber noch mehr Aetherschwefelsiure. Bei der nun 
folgenden Diarrhoe war es nicht mehr méglich, genau die 
ganze Urinmenge zu erhalten; die Zahlen fiir die folgenden 
Tage sind daher wohl etwas zu niedrig, doch zeigt das Ver- 
hiltniss a:b, dass eine bedeutende Vermehrung der gebun- 
denen Schwefelsiure bestand. In dem Destillat des Urins 
waren immer grosse Mengen von Phenol vorhanden; der Urin 
drehte aber nie die Polarisationsebene. Am 9, December 
starb die Kranke und bei der Section stellte sich eine alte 
Perforation des Coecums heraus, die in das in eine grosse 
Kothhéhle verwandelte Peritoneum fiihrte, aus dem ein se- 
cundairer Durchbruch wieder in die oberste Jejunumschlinge 
intindete. 





Ganz ihnlich Jagen die Verhiltnisse in dem folgenden 
Fall (Tab. No. 17). Die betreffende Kranke hatte haufig an 
Stuhlverstopfung gelitten und vier Tage vor der ersten Unter- 
suchung des Urins (18. Februar) sehr heftige Schmerzen im 
Leib und Erbrechen bekommen. Sie erbrach faiculent riechende 
Massen, es bestand sehr starke Druckempfindlichkeit des 
Bauches. Der Urin enthielt viel Indoxyl, die Aetherschwefel- 
siiuremenge war vermehrt. In den niichsten Tagen nahm 
das Erbrechen ab, der Zustand besserte sich auch sonst, die 
Aetherschwefelsiiuremenge sank. Am 21. Februar hérte das 
Erbrechen ficulenter Massen ganz auf, nachdem Stuhlgang 
erfolgt war. Die Nahrung bestand bis dahin in Milch, Hafer- 
schleim, Bouillon, Eiereiweiss und Pepton. In den niichsten 
Tagen, an denen Patientin Milchsuppen, Haferschleim, Bouillon 
und Milch genoss, besserte sich der Zustand noch weiter, 
die Kranke hatte regelmissigen Stuhlgang, die Schmerzen 
liessen nach. Die Menge der gebundenen Schwefelsiéure ver- 
ringerte sich aber nicht wesentlich, obwohl der Indoxylgehalt 
abnahm. Am 26. wurde das bis dahin gegebene Opium ab- 
vesetzt, am 27. war kein Indoxyl mehr nachzuweisen, dagegen 
viel Skatoxyl vorhanden, die Menge der Aetherschwefelsiuren 
sank. Da traten in der Nacht vom 4. zum 5. Marz wieder 
heftige Leibschmerzen, sowie galliges Erbrechen auf. Es war 
nun wieder viel Indoxyl im Urin nachweisbar, ohne dass die 
Menge der gepaarten Schwefelsiure wesentlich vermehrt ge- 
wesen ware. Am 6. und 7. dauerten die peritonitischen 
Symptome fort, daher wurde Tinctura opii in haufigen Dosen 
gegeben; auf Klysma erfolgte nur wenig Stuhlgang. Zugleich 
stieg die Menge der Aetherschwefelsiure. Nun wurde, da 
der Zustand der Kranken sehr elend geworden war, in der 
Mittellinie des Bauches ein Einschnitt gemacht, dadurch eine 
mit kothig riechendem Inhalt gefiillte Héhle eréffnet; auch 
rechts und links etwa handbreit davon entfernt wurden noch 
Incisionen angelegt, aus denen ebensolche Fliissigkeit ausfloss. 
Bei der Operation wurde nur eine minimale Menge Phenol, 
sonst Sublimat zur Desinfection angewendet. In dem Urin 
war am nichsten Tag sehr viel Aetherschwefelsiure, melir 
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als vorher, enthalten. Die Menge sank dann, wihrend der 
Zustand der Kranken sich besserte, zugleich trat an Stelle von 
Indoxyl mehr Skatoxyl. In der Zeit vom 13. zum 16. Marz 
war wieder mehr Aetherschwefelsiure vorhanden. Am 17. 
trat wieder Erbrechen ein und Indoxyl erschien wieder im 
Urin, aber weniger, als vor der Operation, daneben war viel 
Skatoxyl vorhanden. Der Stuhlgang war von nun an bis 
auf eine vorubergehende Obstipation am 23. regelmassig, aus 
den Wunden entleerte sich am 19. nur wenig tibelriechender, 
eriinlicher Eiter. In den folgenden Tagen besserte sich die 
Kranke immer mehr, der Eiter verlor seinen tibeln Geruch, 
am 30. Marz war er ganz gutartig. Zugleich nahm die 
Aetherschwefelsiuremenge ab, in der Zeit vom 29. Marz 
zum 1. April aber wieder zu, was auf die zur selben 
Zeit bestehende Diarrhoe, wohl eine Folge abnormer Zer- 
setzungen im Darmkanal, zurtickgeftihrt werden diirfte. Dann 
sank die Menge der gebundenen Schwefelsiiure wieder und 
zuletzt waren nur noch sehr geringe Mengen davon und 
von Indoxyl nachweisbar. Die Communication des Darmes 
mit der Bauchhoéhle scheint sich geschlossen, die Hoéhle sich 
nach aussen entleert zu haben. Der Appetit war gut, der 
Stuhl breiig und regelmiassig. Es wurde nun dreimal tig- 
lich 0,38 Naphthalin gegeben. In Folge der aus diesem 
gebildeten Aetherschwefelsiiure stieg die Menge derselben 
wieder an, Indoxyl war aber nur in geringer Menge vor- 
handen. 

Es ist in diesem Falle sehr gut méglich, an der Hand 
der Aetherschwefelsiureausscheidung die Stirke der Fiéulniss- 
vorginge in der mit Darminhalt gefiillten Peritonealhdhle zu 
verfolgen. Die Entleerung der Hohle fiihrt nach  einigen 
Tagen ein Sinken der Menge derselben herbei und, als 
dann die Secretion der Hohle eitrig wird, geht die Aus- 
scheidung der gebundenen Schwefelsiiture auf ganz kleine 
Werthe zurtick. 


Auch im Urin einer Frau (Tab. No. 18), welche an 


jwuchiger Peritonitis, Pleuritis und Lungengangriin litt, war 
«:b sehr niedrig, die Menge der Aetherschwefelsiiuren also 
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sehr vermehrt. Dabei war viel Indoxyl im Urin vorhanden, 
derselbe drehte die Polarisationsebene aber nicht. 

Die Kranke, welche unter No. 19 aufgeftihrt ist, litt an 
einer rechtsseitigen Pyelitis nebst Cystitis, vielleicht in Folge 
von Perforation vom Darm aus in die Harnwege. Der Urin 
enthielt eine Menge sehr stinkenden, manchmal etwas nach 
Darminhalt riechenden Eiters; es war darin ziemlich viel 
Indoxyl und eine etwas vermehrte Menge von Aetherschwefel- 
siuren nachzuweisen. Die Blase wurde nun mit Borwasser 
ausgesptlt, dann Jodoformemulsion hineingebracht. In Folge 
dessen wurde die Reaction des Harns, die bis dahin alkalisch 
gewesen war, sauer. Zuniichst war es nicht moglich, die 
ganze Urinmenge zu messen, doch zeigte das Verhiiltniss a: b 
eine allmihliche Abnahme der Actherschwefelsiuren unter 
dem Einfluss der Therapie an, der Urin enthielt aber immer 
noch viel Indoxyl und die stinkende Eiterbeimengung verlor 
sich nicht ganz. 

Im folgenden Fall (Tab. No. 20) handelt es sich um 
einen kleinen Knaben, welcher an einem putriden Abscess 
in der Nihe des einen Hiiftgelenks litt und dazu sich mit 
Scharlach inficirt hatte. Die in den ersten Tagen der Schar- 
lacherkrankung vorgenommene Untersuchung ergab eine Ver- 
mehrung der Aetherschwefelsiuren, zugleich war _ reichlich 
Indoxyl vorhanden. Dabei bestand geringes Fieber. Zwej 
Tage spiiter, nachdem die Héhle mit Sublimatlésung aus- 
gesptill worden war, war die Menge der gebundenen Schwefel- 
siiure gesunken. In den niichsten Tagen blieb die Menge 
derselben ziemlich gleich, obwohl das Indoxyl verschwand. 
Am 25. December wurde der Verband gewechselt und dann 
derselbe mehrere Tage ohne Drainirung der Hohle _liegen 
gelassen. Obwohl nun am 29. beim Verbandwechsel die 
Secretion aus der Wunde eine rein eitrige, nicht tibelriechende 
und kein Indoxyl im Urin vorhanden war, stieg doch in 
diesen Tagen die Aetherschwefelsiiuremenge. Dies riihrte 
woh! von einer Verhaltung faulender Stoffe in der Tiefe des 
Abscesses her. Es trat denn auch, als ein Drain in die Tiete 
eingelegt wurde, wieder jauchige Secretion aus der Oeffnung 
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ein. Die Zurtickhaltung faulender Stoffe im Kérper dusserte 
sich also in einer vermehrten Ausscheidung von gebundener 
Schwefelsiure im Urin. 


Auch bei einem Mann (Tab. No. 21), welcher in der 
einen Lunge einen Abscess mit sehr stark stinkendem Inhalt 
hatte, war eine Vermehrung der Aetherschwefelsiiure nach- 
zuweisen. 


Aus den Bestimmungen der Aetherschwefelsiuremenge 
des Urins in den erwahnten Fallen scheinen sich mir fol- 
vende Schitisse zu ergeben: 


1. Mangelnde oder aufgehobene Resorption der nor- 
malen Verdauungsproducte, wie sie bei Ileus, Peritonitis, 
tuberculéser Darmerkrankung u. s. w. auftritt, fihrt zu Ver- 
mehrung der Aetherschwefelsiuren in Folge weiter gehender 
Zersetzung der Verdauungsproducte durch Fiaulniss und Re- 
sorption der so entstandenen Substanzen. 

2. Bei Typhus abdominalis ist keine Vermehrung zu 
constatiren, ausser etwa, wenn der Darminhalt stagnirt. 


3. Einfache Koprostase hat keine Vermehrung der ge- 
bundenen Schwefelsiure zur Folge. 

4, Bei Magenerkrankungen., auch wenn die Ernahrung 
darniederliegt und gihrende Massen im Magen reichlich vor- 
handen sind, tritt nicht immer Vermehrung der Aether- 
schwefelsiuren auf. 

5. Faulnissvorgiinge im Organismus ausserhalb des 
Darmkanals haben eine vermehrte Ausscheidung zur Folge 
und dieselbe ist ungefiihr proportional der Starke der Faul- 


hissvorginge, nimmt zu bei Retention faulender Stoffe, ab 
nach Entleerung derselben. 


6. Die Menge der gepaarten Schwefelsiiure bleibt oft 
ungedindert, wenn auch andere Faulnissproducte als Paar- 
linge auftreten; d. h. unter veriinderten Bedingungen der 
iulniss scheint ein Faulnissproduct fiir das andere eintreten 
zu kénnen. Besonders gut liisst sich dies bei Indoxyl und 
Skatoxyl verfolgen. 
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7. Statt des gewoéhnlich in tiberwiegender Menge im 
normalen Menschenurin enthaltenen Skatoxyls tritt bei Peri- 
tonitis Indoxyl auf. Nach abgelaufener Peritonitis tritt wieder 
Skatoxyl dafitir auf. 


Diese Resultate stehen zum grodssten Theil im Einklang 
mit den jetzt herrschenden Anschauungen tber die Ent- 
stehung der an Schwefelsiiure gebundenen aromatischen Stoffe, 
doch schliessen sie nicht eine Bildung solcher aromatischer 
Paarlinge in den normalen Geweben aus. 


Die Untersuchungen wurden ausgeftihrt in der medi- 
cinischen Klinik des Herrn Professor Quincke in Kiel. 


















Ueber die Beziehung einiger, in dem Harne bereits vorgebildeten, 
oder daraus durch einfache Proceduren darstellbaren Farbstoffe 
zu den Huminsubstanzen. 


Von 


Dr. Ladislaus vy. Udranszky. 


(Aus dem physiologisch-chemischen Laboratorium in Strassburg i, E.) 
(Der Redaction zugegangen am 1. August 1887.) 


(Fortsetzung.) 


















Es dringen sich nun zuniichst die zwei Fragen auf: 

1. Ist man nach der Elementaranalyse und 
Prifung der beim Schmelzen mit Aetzkali ge- 
wonnenen Zersetzungsproducte berechtigt, die 
aus dem Harn durch Kochen mit Salzsiiure ge- 
wonnenen gefirbten Substanzen in irgend eine 
(‘ruppe von chemischen Ko6rpern einzureihen? 

2. Welcher, oder welche Bestandtheile des 
normalen Harnes kénnen bei ihrer Zersetzung 
diese Substanzen liefern? 

Entstehungsweise, physikalische Eigenschaften, Zersetz- 
ungsproducte und theilweise auch die procentische Zusam- 
mensetzung sprechen dafiir, dass wir es mit Huminsubstanzen 
zu thun haben, speciell mit solchen, welche aus Kohlehydraten 
unter der Einwirkung von Mineralsiuren entstehen., 

Unter «Humin» wurden friiher und auch in der neueren 
Zeit von manchen Autoren verschiedene, nicht genau charac- 
terisirte, amorphe, schwarzbraune Substanzen von der ver- 
schiedensten Herkunft verstanden, welche — wie man glaubte 
— der weiteren Untersuchung unzugiinglich wiiren. Neuere 
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Forschungen scheinen zu ergeben, dass man den Ausdruck 
«Huminsubstanzen» in dem gegebenen Sinne nur fiir gewisse 
Kérper anwenden darf. 

Polydore Boullay und kurz darauf Malaguti ) 
waren die Ersten, die die Einwirkung von Mineralsiuren auf 
Kohlehydrate genauer studirten und die dabei gewonnenen 
Huminsubstanzen beschrieben. Auch haben die Untersuchungen 
von Stein’) und Mulder’) tiber diesen Gegenstand ver- 
schiedene interessante Thatsachen zu Tage geférdert, doch 
wurden diese Arbeiten wenig beachtet, bis Tullens*) die 
Sache wieder in Angriff nahm. Es folgten dann mehrere 
Veréffentiichungen von Fausto Sessini’), Conrad und 
Guthzeit’), und es bestiitigte sich immer mehr, dass dic 
Huminsubstanzen, wenn sie auch ihrer wechselnden procen- 
tischen Zusammensetzung wegen nicht als einheitliche che- 
mische Koérper, sondern vielleicht nur als Agglomerate von 
verschiedenen Substanzen anzusehen sind, doch eine Gruppe 
zusammengehoriger Kérper mit characteristischen Eigenschaften 
darstellen. 

Conrad und Guthzeit haben fiir die aus Kohle- 
hydraten gewonnenen Huminsubstanzen festgestellt, dass die 
Ausbeute bei Anwendung von Salzsiure eine weit grdssere 
ist, als wenn man Schwefelsiure zu ihrer Abtrennung beniitzt, 
dass die Grésse der Ausbeute mit der Concentration der 
angewendeten Siiure Hand in Hand geht, und ferner, dass 
die Schwankung in der procentischen Zusammensetzung, 
welche zwischen 62,3—66,5°/, Kohlenstoff und 3,7—4,6° , 
Wasserstoff variirt, davon abzuhiaingen scheint, dass concen- 
trirte Siiuren Huminsubstanzen mit héherem Kohlenstoffgehal| 
erzeugen. 


1) Annalen der Pharmacie, Bd. XVII, S. 52. 

2) Annalen der Pharmacie, Bd. XXX, 8S. 84. 

3) Erdmann’s Journ. f. prakt, Chemie, Bd. XXJ, S. 203. 

!) Berichte d. d. chem. Gesellsch.. Bd. VI, S. 1390. 

5) Gaz. chim., Bd. X, S. 121 u. 240. Im Referate in den Berichten 
d. d. chem. Gesellsch., Bd. XIII, S. 1877. 

6) Berichte d. d. chem. Gesellsch., Bd. XIX, S. 2844. 
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Herr Prof. Hoppe-Seyler war so freundlich, meine 
Aufmerksamkeit darauf zu lenken, ob die aus dem Harne 
durch Kochen mit Salzsiure abgetrennten gefirbten Zer- 
setzungsproducte beim Schmelzen mit Aetzkali Protocatechu- 
siure liefern. Er erlaubte mir zugleich, aus seinen noch nicht 
publicirten Untersuchungen Folgendes mitzutheilen: 


«Die Huminsubstanzen der verschiedensten 
Herkunft: aus Kohlehydraten, Phenolen, Humus, 
Torf, Braunkohle, soweit bis jetzt die Unter- 
suchungen reichen, haben zusammengehdrig mit 
den Phlobaphenen das tibereinstimmende VYerhal- 
ten ergeben, dass sie beim Schmelzen mit Aetz- 
kali bis tiber 200° C. Protocatechusiaiure liefern 
neben fetten flichtigen Sauren und einer stick- 
stofffreien Séiure, die nicht flichtig ist, deren 
Salze beim Erhitzen bereits unter der Glthhitze 
in sehr characteristischer Weise unter Bildung 
hauptsachlich gasf6érmiger Producte zerfallen, 
und deren Untersuchung noch weiter gefthrt 
werden soll.» 

Die aus dem Harne durch anhaltendes Kochen mit Salz- 
siure abgetrennten gefairbten Substanzen hatten auch diese 
Kigenschaften; ich erhielt bei der Einwirkung von schmel- 
zendem Aetzkali auf dieselben ebenfalls Protocatechusiure 
und einen stickstofffreien Rest, welcher die Eigenschaften 
einer Saiure zeigte. 

Da nun kein Zweifel mehr oblag, dass die freiwillige 
Ausscheidung in den gentigend lange mit Salzsiiure gekochten 
Harnen aus Huminsubstanzen bestand, wollte ich mich davon 
iiberzeugen, ob derjenige Kérper, welcher schliesslich noch 
in Lésung bleibt und welchen ich durch phosphorsaures 
Natron aus der Lésung entfernt hatte, auch hierher gehdért, 
oder vielleicht andere Charactere besitzt. 

Weiter oben war schon erwiihnt, dass es nicht gelang, 


diesen Niederschlag in der Weise zu zerlegen, dass man daraus 
die gefairbte Substanz rein und vollstindig hitte gewinnen 
kénnen; die Bildung der Protocatechusiure beim Schmelzen 
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mit Aetzkali gab mir aber eine Reaction an die Hand, mit 
welcher die Frage gelést werden konnte. Ich ftihrte deshalb 
mit dem mdglichst gereinigten, getrockneten und pulverisirten 
Niederschlage in der oben geschilderten Weise das Schmelzen 
aus und konnte thatsachlich dann im Aetherextract der 
schwefelsauren Lésung des Schmelzrtickstandes mit den be- 
kannten Reactionen Protocatechusiure nachweisen. 

Es muss demnach angenommen werden, dass nach Ab- 
trennung der freiwillig ausgeschiedenen Huminsubstanzen aus 
dem mit Salzsiure gekochten Harne doch ein Rest von Humin- 
substanzen in Lésung bleibt und die kirschrothe Fiarbung 
hervorruft. Die Huminsubstanzen sind zwar in sauren Fiissig- 
keiten nur sehr schwer léslich, doch kann es sehr wohl sein, 
dass der starke Salzgehalt des eingeengten Harnes eine Ver- 
inderung der Léslichkeitsverhiltnisse bedingt. 


Die Beantwortung der zweiten Frage: aus welchem 
Harnbestandtheile diese Huminsubstanzen entstehen k6énnen, 
war viel schwieriger und umstindlicher. Gegen die nahe- 
liegende Annahme, dass dieselben aus den Kohlehydratbestand- 
theilen des Harns stammen, schien der Umstand zu sprechen, 
dass die Elementaranalyse einen wenn auch schwankenden, 
doch immerhin bedeutenden Stickstoffgehalt ergab und alle 
Zeichen darauf hinwiesen, dass der Stickstoff nicht nur lose 
angefiigt, sondern wahrscheinlich in das Moleciil eingetreten 
war, was auch daraus hervorging, dass es nur durch so 
bedeutende Eingriffe, wie das Schmelzen mit Aetzkali, gelang, 
den Stickstoff in der Form von Ammoniak zu_ entfernen. 
Ein anderer Bestandtheil des normalen Harns aber, welcher 
so bedeutende Mengen von Huminsubstanzen, wie ich sie 
gefunden, unter der Einwirkung von Mineralsiuren_ lieferi 
kénnte, ist nicht bekannt. 

Um nun zu entscheiden, ob nicht doch die reducirende 
Substanz des Harnes als die Muttersubstanz der Huminver- 
bindungen anzusehen sei, bestimmte ich das Reductionsver- 
mégen des Harnes vor und nach dem Kochen mit Salzsiure 
nach der von M. Fliickiger') angegebenen Methode. 


1) zeitschr, f. phys. Chemie, Bd. IX, 8. 323. 
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Derselbe Autor hat auch die Einwirkung von Schwefel- 
siure auf die reducirende Substanz des normalen Urins ge- 
priift. Er fand, dass, wenn man 50 cbem. Harn mit 5 cbem. 
25 procentiger Schwefelsiiure 20 Minuten lang kocht, dann mit 
Natriumecarbonat neutralisirt, auf das ursprtingliche Volumen 
bringt und wieder titrirt, in einem Drittel der Fille eine Zu- 
nahme der Reductionsfaihigkeit des Harnes um 10—20"/, con- 
statirt werden kann. 

Meine Untersuchungen in dieser Richtung ergaben, dass 
bei dem anhaltenden Kochen des Harnes mit Salzsiiure, welches 
ich zur vollstiindigen Ausscheidung der Huminsubstanzen fir 
nothig fand, die reducirende Substanz vollstindig zerstért 
wird. Die Bestimmungen wurden so ausgefiihrt, dass ich 
den Harn, in welchem die Reductionsfihigkeit vorher bestimmt 
wurde, nach 18stiindigem Kochen mit 10 Vol.-°/, Salzsiure 
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am Rtickflusskiihler von den ausgeschiedenen Huminsub- 
stanzen abfiltrirte, das kirschrothe Filtrat mit Thierkohle ent- 
firbte, mit Kalilauge neutralisirte, dann mit einigen Tropfen 


Essigsiiure schwach ansiiuerte, auf das urspriingliche Volumen 
brachte und nach Fltiickiger’s Angaben mit Fehling’ scher 
Lisung titrirte. Bei wiederholten Versuchen fand ich immer 
genau tbereinstimmend, dass 20 chem. des entfiirbten Urins, 
80 chem. Wasser und 20 chem. Fehling’scher Lésung den 
Zusatz von 20 chem, 0,5procentiger Traubenzuckerlésung zur 
vollstindigen Reduction des Kupferoxyds erforderten, mit 
anderen Worten: der Harn hatte also sein Reductionsver- 
mégen vollkommen eingebisst. 

Dass bei dieser Procedur nicht nur die Salzsiiure, son- 
dern auch das lange Erhitzen bei der Zerstérung der redu- 
cirenden Substanz des normalen Urins betheiligt ist, — ist 
um so mehr anzunehmen, da Fltickiger’s Versuche bereits 
erwiesen haben, dass nach Eindampfen des Harns bei hoher 
Temperatur die Reductionsfahigkeit um °/, geringer wird. 

Da nach dem angegebenen Verhalten der reducirenden 
Substanz im normalen Urin ein Zusammenhang zwischen ihr 
und den durch Kochen mit Salzsiure gewonnenen Humin- 
substanzen noch mehr an Wahrscheinlichkeit gewonnen hat, 








so wollte ich untersuchen, ob nicht vielleicht die Ausbeute 
an Huminsubstanzen zu der Grosse der Reductionsfihigkeit 
in einem bestimmten Verhiltniss steht. Ich habe zu diesem 
Zwecke fiinf quantitative Bestimmungen ausgeftihrt, welche 
in dieser Arbeit schon einmal erwaéhnt wurden, die ich jetzt 
aber ausfiihrlicher nochmals angeben méchte: 













I. Bestimmung. 

10 Liter Harn, welcher ein ebenso grosses Reductions- 
vermoégen zeigte, wie eine 0,155procentige Traubenzucker- 
lésung, lieferten nach 18stiindigem Kochen init 10 Vol.-"), 
Salzsiiure am Rtickflusskiihler eine Ausbeute an Huminsub- 
stanzen von 2,3147 gr., also 0,0231°/,. 









Verhiltniss der Reductionsfihigkeit zur Ausbeute = 
100 : 14,93. 










Il. Bestimmung, 

9,5 Liter Harn, welcher ein ebense grosses Reductions- 
vermégen zeigte, wie eine 0,215procentige Traubenzucker- 
ldsung, lieferten nach 24stiindigem Kochen mit 10 Vol.-"/, 
Salzsiiure am Riickflussktihler eine Ausbeute an Huminsub- 
stanzen von 2,8953 gr., also 0,0304°/). 

Verhiltniss der Reductionsfihigkeit zur Ausbeute = 
100 ; 14,16. 













If. Bestimmung. 

11 Liter Harn, welcher ein ebenso grosses Reductions- 
vermégen zeigte, wie eine 0,232procentige Traubenzucker- 
ldsung, lieferten nach 26sttindigem Kochen mit 10 Vol.-", 
Salzsiiure am Rickflussktihler eine Ausbeute an Huminsub- 
stanzen von 3,6720 gr., also 0,0333°/.. 

Verhaltniss der Reductionsfihigkeit zur Ausbeute 
100 : 14,395. 














IV. Bestimmung. » 

8 Liter Harn, welcher ein ebenso grosses ,Reductions- 
vermoégen zeigte, wie eine 0,192procentige Traubenzucker- 
lisung, lieferten nach 18sttindigem Kochen mit 10 Vol.-’/, 
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Salzsiure am Riickflussktihler eine Ausbeute an Huminsub- 
stanzen von 2,1784 egr., also 0,0272"/. 

Verhiltniss der Reductionsfihigkeit zur Ausbeute 
100 : 14,14. 


V. Bestimmung, 

13 Liter Harn, welcher ein ebenso grosses Reductions- 
vermégen zeigte, wie eine 0,207 procentige Traubenzucker- 
ldsung, lieferten nach 25stiindigem Kochen mit 10 Vol.-°/, 
Salzsiiure am Rtckflusskthler eine Ausbeute an Huminsub- 
stanzen von 3,8132 gr., also 0,0293°/.. 

Verhiltniss der Reductionsfihigkeit zur Ausbeute = 
100 : 14,13. 


In allen fiinf Bestimmungen war nach der Abtrennung 
der Huminsubstanzen in dem Filtrate keine Reduction mehr 
nachzuweisen, 


Bei der ersten Besprechung dieser Bestimmungen habe 
ich bereits erwihnt, dass durch 18sttindiges Kochen das 
Maximum der Ausbeute an Huminsubstanzen zu_ erreichen 
ist, und dass der scheinbare Einfluss von noch lingerem 
Kochen auf die Grésse der Ausbeute nur als ein Zufall be- 
trachtet werden muss: die Ausbeute an Huminsub- 
stanzen steht in einem constanten Verhiltniss 
zur Reductionsfihigkeit des Harnes (ungefihr 1: 7). 
In allen Fallen, wo die Reductionsfihigkeit des Harnes nach 
der von Flickiger angegebenen Methode bestimmt wurde, 
fand ich die Ausbeute an Huminsubstanzen um so bedeu- 
tender, je weniger 9,5procentige Traubenzuckerlésung zu der 
ubgemessenen Harnmenge zugesetzt werden musste, um eine 
bestimmte Portion Fehling’scher Lésung genau zu reduciren. 


Flickiger gibt an, dass eine Verminderung des Re- 
ductionsvermégens um ‘/, des urspriiuglichen zu constatiren 
ist, wenn der normale Harn bei 60° C. eingedampft wird, 
also bei einer Temperatur, welche ich ebenfalls beniitzte, um 
den Harn auf ‘/, Volum einzuengen. Ich glaube aber kaum, 
dass diese Abnahme der Reductionsfiihigkeit des Harnes eine 





Verminderung der Ausbeute an Huminsubstanzen zur Folge 
hatte. Es ist vielmehr anzunehmen, dass wihrend des Ein- 
dampfens bereits die Bildung von Huminsubstanzen eingeleitet 
wird; das Dunkelwerden des Harns bei der Einengung, welches 
nicht allein durch die Concentration bedingt sein kann, spricht 
dafiir. Die Menge der entstandenen Huminkorper ist aber so 
gering, dass sie nicht zur Ausscheidung kommen, 

Es wurde schon erwihnt, dass der eingeengte Harn, 
mit 10 Vol.-°), Salzsiiture gemischt, nach 48 Stunden stets 
eine recht dunkle, meistens mahagonibraune Farbung zeigte. 
In einer bei 60° C. etwas eingedampften Traubenzuckerlésung 
konnte ich durch dieselbe Behandlung nie eine so intensive 
Verdunkelune bereits in der kialte erzielen. Es muss daher 
angenommen werden, dass ausser der reducirenden Substanz 
noch andere Harnbestandtheile unter dem Einflusse von Salz- 
siiure in der Kite bereits dunkelgefiirbte Spaltungsproducte 
liefern. 

In erster Linie kommen da die Indoxylverbindungen in 
Betracht. Baumann und Brieger') haben schon ange- 
geben, dass das indoxylschwefelsaure Kalium durch Salzsaure 
in ein schwefelsaures Salz und einen braunen, in Wasser 
unléslichen K6rper gespalten wird. Dieser braune Nieder- 
schlag kann auch Spuren von Indigoblau enthalten, doch 
liisst, sich dieses erst dann in grésserer Menge gewinnen, 
wenn man neben der Salzsiiure auch noch schwach oxydirende 
Substanzen auf die Indoxylverbindungen einwirken _ lisst. 
Krhitzt man indoxylschwefelsaures Kalium in neutraler was- 
seriger Lésung auf 120—130° C., so tritt vollstindige Zer- 
setzung ein, und es entsteht neben Indigoblau wieder eine 
iihnliche braune Substanz, wie bei der Behandlung mit 
Salzsiiure. 

Die Untersuchung, ob dieser braune Kérper auch viel- 
leicht eine Huminsubstanz sei, wire bei der geringen Menge 
der Indoxylverbindungen im Harne mit zu grossen Schwierig- 
keiten verbunden gewesen. Ich wollte mich nur dartber 





1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. II, S. 254. 
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orientiren, ob die Indoxylverbindungen im Harne einen wesent- 
lichen Einfluss auf die Ausbeute an Huminsubstanzen haben. 

Zu diesem Zwecke fiihrte ich mit zwei Portionen des- 
selben Harnes zwei vergleichende Bestimmungen aus. In der 
ersten Portion wurden die Huminsubstanzen nach der oben 
schon angegebenen Methode abgetrennt, in der zweiten habe 
ich den eingeengten Harn nach Zusatz von 10 Vol.-°/, Salz- 
siure und 48stiindigem Stehen an der Luft, mit Aether so 
lange ausgeschiittelt, als noch etwas in ihn tberging, den 
Harn dann am Wasserbade 2 Stunden lang unter fleissiger 
Umrithrung gekocht, nach dem Erkalten wieder mit Aether 
extrahirt, naechher den Verlust durch die Verdunstung mit 
destillirtem Wasser ersetzt und erst dann am Riickflussktihler 
18 Stunden lang weiter gekocht. Beide Aetherausziige hatten 
eine schén violette Farbe; es war also anzunehmen, dass 
betrachtliche Mengen von Indigoblau nebst anderen Indigo- 
verbindungen aus dem Harn entfernt worden waren. 









I. Bestimmung. 

5 Liter Harn, welcher ein ebenso grosses Reductions- 
vermégen zeigte, wie eine 0,22procentige Traubenzucker- 
losung, lieferten nach 18sttindigem Kochen mit 10 Vol.-°/, 
Salzsiture am Riuckflusskthler eine Ausbeute an Huminsub- 
stanzen von 1,5822 er., also 0,0316°/ 





0° 


Il. Bestimmung. 







5 Liter desselben Urins, auf ‘/, eingeengt, mit 
10 Vol.-°/, Salzsiiure 48 Stunden stehen gelassen, mit Aether 
mehrmals ausgeschtttelt, nachher 2 Stunden am Wasserbade 
cekocht, nach dem Erkallen wieder mit Aether behandelt 
und dann 18 Stunden am Riickflussktihler weiter gekocht, 
lieferten eine Ausbeute an Huminsubstanzen von 1,5286 gr,, 


uso 0,0305 a 













Die Differenz in der Ausbeute ist eine so geringe, dass 
es nach cliesen zwei Bestimmungen gewagt ware, den Schluss 
zichen zu wollen, dass die Indoxylverbindungen im Harne 
einen wesentlichen Einfluss auf die Ausbeute an Huminsub- 





stanzen haben. 


bedingt ist. 








Ich bin daher gezwungen anzunehmen, dass 
die Bildung von Huminsubstanzen im Harn beim 
anhaltenden Kochen mit Salzsiure hauptsichlich 
durch die Zersetzung der reducirenden Substanz 


Mit dieser Annahme scheint nur — wie schon erwiihnt 


— die Thatsache nicht recht vereinbar, dass die aus dem 


Urin 


abgetrennten 


J 


luminsubstanzen einen betriichtlichen 


Stickstoffgehalt zeigten. Wenn es auch nach Flickiger’) 
nicht unwahrscheinlich ist, dass die reducirende Substanz 


des 


normalen 


Harns 


wenigstens zum gréssten Theil eine 


mit eimem. stickstoffhaltigen Stoffwechselproduct verbundene 
Gilycuronsiure darstellt, se muss man doch annehmen, dass 
dieses complexe Molectil unter der Einwirkung von Saéure und 
Wiirme zuniichst gespalten wird, und dass nur der stickstoff- 
Bestandtheil Huminsubstanzen liefert. Der Stickstoff 
kann also nur wiihrend der Bildung der Huminsubstanzen 
in das Molectil aufgenommen sein. 


frele 


beim 


veldst, mit 10 Vol.-"/ 


Es lag am niichsten, daran zu denken, dass es das 
Harns mit Salzsiure sich bildende Am- 
moniak ist, welches in statu nascendi in die Huminverbin- 
dung eintritt und den Stickstoffgehalt desselben bedingt. Ich 
fand aber in der Literatur gar keine Angaben dartiber, ob 
Huminsubstanzen mit Ammoniak solche Verbindungen ein- 
zugchen vermégen, in welchen der Stickstoff nicht nur lose 
angefiigt ist, sondern in festerem Zusammenhanege sich be- 
findet, wie das von den aus dem Harn abgetrennten Humin- 
substanzen wegen ihres Verhaltens gegen chemische Proceduren 
anzunehmen war. 


kochen 


des 


Um tiber diese Frage in’s Klare zu kommen, habe ich 
20 gr. Traubenzucker und 5 gr. Harnstoff in 500 gr. Wasser 


flussktihler gekocht. 
deutende Quantitit von Huminsubstanzen, welche dieselben 





4) L. c, 3. 350. 





physikalischen Eigenschaften, dasselbe Verhalten gegen Lésungs- 


Salzsiure 18 Stunden lang am Riick- 
Ich gewann auf diese Weise eine be- 





















mittel zeigten, wie die aus dem Harn dargestellten. Nach 

wiederholtem Auflésen in Natronlauge, Fiillen mit Schwefel- 

siure und Trocknen lieferten sie beim Erhitzen mit Natron- 

kalk betrachtliche Mengen von Ammoniak. Die Elementar- 

analyse ergab folgende Werthe: 

a) 0.2273 gr. lieferten 0,4804 gr. Kohlensiure, 0,0810 gr. Wasser 
und 0,0003 gr. Asche. 


b) 0,5039 gr. lieferten 32 chem. Stickstoffgas, bei 756 mm. Luft- 
druck, 28,8° C. und 414 mm. Hodhe der Wassersiiule im Ab- 
sorptionsrohr. 


CG 57,79%o, 

H 3,96 %,o, 

N 6,73%. 
Es wurden dann auch die Zersetzungsproducte beim 
Schmelzen mit Aetzkali untersucht. Ich gewann durch diese 
Procedur: Ammoniak, Oxalsiiure, Ameisensiiure und hoéhere 
Fettsiuren, die weiter von einander nicht getrennt wurden, 
Protocatechusiure, Brenzcatechin und einen  stickstofffreien 
Rest, welcher ebenfalls der Elementaranalyse unterworfen 
wurde. 

0,1754 gr. lieferten 0,3988 gr. Kohlensiure, 0,0643 gr. Wasser 

und 0,0022 gr, Asche. 





Nachdem es mir somit in der That gelungen war, aus 
einem Kohlehydrat, bei Gegenwart von Ammoniak im Ent- 
stehungszustande, stickstoffhaltige Huminsubstanzen darzu- 
stellen, wollte ich noch untersuchen, ob bei wechselnder 
Menge des Ammoniaks auch der Stickstoffgehalt der Humin- 
substanzen ab- und zunimmt, oder ob die Schwankung des- 
selben nur eine ganz zufillige ist. 


Ich habe deshalb 20 gr. Traubenzucker und 20 gr. 
Harnstoff in 500 gr. Wasser gelést, wieder mit 10 Vol.-°/, 
Salzsiure 18 Stunden am Riickflusskiihler gekocht. Die 
luminsubstanzen wurden in der bereits geschilderten Weise 
gereinigt und dann auf ihre procentische Zusammensetzung 
vepruft. 
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a) 0,2047 gr. lieferten 0,3992 gr. Kohlensiure, 0,0795 gr. Wasser 
und 0,0014 gr. Asche. 


b) 0,4145 gr. lieferten 55 chem. Stickstoffgas, bei 753 mm. Luft- 
druck, 33°C. und 274 mm. Hohe der Wassersiiule im Absorptionsrohr, 


CG 53,55 %p, 
H 4.34%, 
N 13,61 %. 

Aus der Vergleichung der Elementaranalyse dieser zwei 
verschiedenen, aus Traubenzucker und Harnstoff durch Syn- 
these gewonnenen Priparate geht hervor, dass die Humin- 
substanzen im Momente der Bildung nach der 
Quantitat des gegenwirtigen Ammoniak verschie- 
dene Mengen desselben aufzunehmen im Stande 
sind, und dass daher ihr Stickstoffgehalt als ein 
zufilliger, unwesentlicher betrachtet werden 
muss. 


Wenn man die procentische Zusammensetzung der aus 
Traubenzucker und Harnstoff dargestellten Huminsubstanzen 
mit der der aus dem Harne gewonnenen vergleicht, so ergibt 
sich eine sehr deutliche Aehnlichkeit zwischen denselben. 
Dass sie einander wirklich nahe stehen, wird um so ein- 
leuchtender, wenn man von dem Stickstoffgehalte absieht; 
doch méchte ich diese tabellarische Zusammenstellung erst 
spiiter folgen lassen. 


Es soll vorher noch tiber die Untersuchungen berichtet 
werden, welche ich mit diabetischen Harnen ausgeftihrt habe, 
um — so zu sagen — ein Zwischenglied zwischen den aus 
Harnstoff und Traubenzucker dargestellten und den aus nor- 
malem Urin gewonnenen Huminsubstanzen zu finden. Der 
hierzu bentitzte Harn war eiweissfrei und stammte von 
einem kKranken her, bei welchem es sehr leicht gelang, 
durch animalische Kost den Zucker aus dem Urin_ ver- 
schwinden zu machen, und ebenso leicht, durch Dar- 
reichung von nur wenig Amylaceen die Zuckerausscheidung 
hervorzurufen. 


Dieser Harn wurde ebenso behandelt wie der normale, 
nur war es nicht nothwendig, denselben am Riickflusskiihler 
















AS 






so lange zu kochen, denn schon nach 10stiindigem Erhitzen 
waren immer so bedeutende Mengen von Huminsubstanzen 
ausgeschieden, dass die ganze Fliissigkeit eine breiige Con- 
sistenz bekommen hatte. 


I. Bestimmung. 








3,45 Liter Harn, mit 4,4°/, Zuckergehalt, auf '/, ein- 
veengt, mit 10 Vol.-°/, Salzsiure 10 Stunden am Riickfluss- 
kiihler gekocht, lieferten eine Ausbeute von 27 gr. 








Il. Bestimmung. 


3 Liter Harn, mit 5,32°/, Zuckergehalt, auf ‘/, ein- 
ceengt, mit 10 Vol.-°/, Salzsiure 12 Stunden am Riickfluss- 
kiihler gekocht, lieferten eine Ausbeute von 31 gr. 





















Il. Bestimmung. 


2,5 Liter Harn, mit 5,13°/, Zuckergehalt, auf '/, ein- 
seengt, mit 10 Vol.-°/, Salzsiiure 10 Stunden am Riickfluss- 
uo”? ‘0 
kiihler gekocht, lieferten eine Ausbeute von 22 gr. 


Leider fehlte es mir an Zeit, durch genauere Bestim- 
mungen festzustellen, wie viel Siure man zusetzen und wie 
lange man kochen muss, um die grésste Menge von Humin- 
substanzen aus diabetischem Harn zu gewinnen. Doch glaube 
ich, dass die Ausbeute noch wesentlich gesteigert werden 
kann, da aus reinem Traubenzucker viel bedeutendere Quan- 
litaten von Huminsubstanzen sich gewinnen lassen. 


Die ausgeschiedenen Huminsubstenzen wurden ebenso 
vereinigt, wie die aus dem normalen Urin dargestelllen. Die 
Kiementaranalyse ergab folgende Werthe: 

a) 0,2408 gr. lieferten 0,4919 gr. Kohlensiure, 0,0920 gr. Wasser 
und 0,0002 gr. Asche. 

hb) 0,7529 gr. lieferten 66,8 chem. Stickstoffgas, bei 758 mm, Lult- 

druck, 21,2° C. und 152 mm. Hodhe der Wassersiiule im Ab- 

sorptionsrohr. 
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Unter dem Einflusse des schmelzenden Kali erhielt ich 
aus der Substanz: Ammoniak, Oxalsiure, Ameisensiure, 
Essigsiiure, Valeriansiure, Brenzcatechin, Protocatechusiure 
und einen stickstofffreien Rtickstand, welcher ebenfalls der 

Elementaranalyse unterworfen wurde. 
0,2389 gr. gaben 0,5464 gr. Kohlensiure, 0,0787 gr. Wasser und 

0,0025 gr. Asche. 

C 63,03 %o, 

H 3,69 9p, 

Ohne irgend welche Schltisse daraus ziehen zu wollen, 
moéchte ich es blos als Thatsache auffitihren, dass der Harn 
von demselben Kranken wiihrend der animalischen Kost eine 
geringere Reductionsfahigkeit zeigte, als der Harn gesunder 
Menschen. Ich hatte 900 cbem. solchen Harnes von dem 
Diabetiker zur Verfiigung. Er enthielt geringe Spuren von 
Aceton; Oxybuttersiure war in demselben nicht nachzu- 
weisen. 20 cbem. dieses Harnes, 80 cbem. H,O und 20 chem. 
Fehling’scher Lésung erforderten den Zusatz von 15 cbem. 
0,5 procentiger Traubenzuckerlésung, damit die Reduction des 
Kupferoxyds vollstiindig stattfand. Das Reductionsvermégen 
war also ein so grosses, wie das einer 0,125procentigen 
Traubenzuckerlésung. 800 chem. desselben Harnes, auf |, 
eingeengt, mit 10 Vol.-°/, Salzsiure 18 Stunden am Riick- 
flussktihler gekocht, lieferten 0,13878 gr. Huminsubstanzen, 
also 0,0172°). 


0 


Die Vergleichung der bisher aufgefiihrten Elementar- 
analysen liisst recht klar erkennen, dass die stickstofffreien 
Schmelzriickstiinde: 

der Huminsubstanzen aus normalem Harn, mit 62,26" 

Kohlenstoff, 3,9°/, Wasserstoff, 

der Huminsubstanzen aus diabetischem Harn, mit 63,03° 
Kohlenstoff, 3,69°/, Wasserstoff, 

der Huminsubstanzen aus Traubenzucker und Harnstot!, 
mit 62,79") Kohlenstoff und 4,12°/, Wasserstoff 


in ihrer Zusammensetzung einander nahe stehen. 
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Dasselbe gilt auch ftir die Huminsubstanzen selbst: 
C: H: N; 


Humins. aus normalem Urin, I. Prap.. .« . 55.31% 4.38%) 10,29%o. 
Humins, aus normalem Urin, Il. Prap. . . 56,32 » 4,16 » 8,44 » 
Humins. aus diabetischem Harn. . . . . 53,75 » 4,25 » 9,96 >» 
Humins. aus Traubenzucker und Harnstoff, 

Ce. kc: ac Se ok ee ee ee a eee ee 6,73 > 
Humins. aus Traubenzucker und Harnstoff, 

Il. Priip. . se Se oe ae we a ee ee See 13,61 » 


Ich glaube weiter oben bewiesen zu haben, dass der 
Stickstoffgehalt der von mir untersuchten Huminsubstanzen 
keine wesentliche Bedeutung beanspruchen darf; es ist viel- 
mehr anzunehmen, dass er aus Zersetzungsproducten  stick- 
stoffhaltiger Kérper, deren Beimengung inconstant ist, hervor- 
veht. K6nnte man aus dem Harn den Stickstoff vollkommen 
entfernen, ohne die reducirende Substanz zu zerst6ren, so 
liessen sich aus derselben wahrscheinlich stickstofffreie Humin- 
substanzen gewinnen, 


In welcher Form der Stickstoff in ihnen enthalten ist, 
mag dahingestellt bleiben; um den Vergleich der einzelnen 
Huminsubstanzen mdéglich zu machen, habe ich angenommen, 
dass er in allen als Amid (NH,) enthalten ist. Bei der 
Umrechnung der Procentzahlen brachte ich also fiir den 
Stickstoff auch das entsprechende Aequivalent Wasserstoff in 
Abzug. 


Die berechneten stickstofffreien Reste gestalten sich fol- 
gendermassen: 


C: H: 
Fiir die Humins. aus normalem Harn, I. Prip. . . 62.16% 4,10%o. 
Fir die Humins. aus normalem Harn, Il. Prip. . . 61,91 » 3,91 » 
Fiir die Humins. aus diabetischem Harn . . . . 62.40 3,90 
Fiir die Humins. aus Traubenzucker und Harnstoff, 
Os ka ee a ee ee ge ee ee 
Fir die Humins. aus Traubenzucker und Harnstoff, 
meee eS aa ee we eS oe oe ” ee 


Aus dieser Zusammenstellung ist ersichtlich, dass: 
die aus normalem Harn, aus diabetischem Harn, 
sowie aus Traubenzucker und Harnstoff durch 
eine und dieselbe Methode dargestellten Humin- 





48 


substanzen die gleichen, oder wenigstens einander 
nahestehende Koérper oder Gruppen zusammen- 
gehdriger Substanzen sind. 


Um einen weiteren Sttitzpunkt fiir die Ansicht zu ge- 
winnen, dass beim Behandeln des Harns mit Mineralsiiuren 
Kohlehydrate zerfallen, untersuchte ich, ob sich neben den 
Huminsubstanzen noch andere characteristische Spaltungs- 
producte der Zuckerarten nachweisen liessen. 


Mulder’) hat bei der Einwirkung von Mineralsiuren 
auf Zucker, neben den Huminsubstanzen, Ameisensiiure und 
noch zwei andere Siiuren gefunden, von welchen er die eine 
mit der Glucinsiure von Péligot identificirte, die zweite 
Apoglucinsiure nannte. 

Als Tollens’*) die Mulder’schen Untersuchungen wie- 
derholte, erhielt er beim Kochen des Rohrzuckers mit Schwefel- 
siure neben Ameisensiiure eine neue Saiure, die Lévulin- 
siure. Conrad’) wies spiter nach, dass die Lavulinsiure 
identisch ist mit der 6-Acetylpropionsiure. Seitdem ist diese 
Siiure bei der Zersetzung von sehr vielen Kohlehydraten 
¢vefunden worden. 

Thierfelder*) erhielt beim Kochen der Glycuronsiure 
mit Salzsiiure einen Kérper mit den Eigenschaften einer Saure, 
welcher mit der Formel C,H,O, gut stimmende Werthe bei 
der Elementaranalyse ergab. Sie steht offenbar der Livulin- 
siiure nahe. 

Es war mir also darum zu thun, zu untersuchen, ob 
im mit Siuren gekochten Harn ausser den Huminsubstanz1 
auch Liivulinsiiure oder eine ihr nahestehende Verbinduny 
auftrete. 

Zu diesem Zwecke habe ich den von den Huminsu!- 
stanzen abfiltrirten Harn mit dem Waschwasser vereiniz'. 


1) L. ¢. 
2) I. ¢. 
3) Berichte d. d, chem. Gesellseh., Bd. XI, S. 2177. 
1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XI, 5S. 388. 
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die Siure darin mit kohlensaurem Kalk bis zur ganz schwach 
sauren Reaction abgestumpft und dann mit grossen Portionen 
Aether ausgeschiittelt. Der Riickstand des Aetherauszuges 
wurde mit wasserfreiem Aether aufgenommen; er bildete 
nach dem Abdestilliren eine breiige krystallinische Masse, doch 
erwies sich bald, dass in der Hauptsache Benzoésiure vorlag. 
Nach Abtrennung derselben mit Hiilfe von Petroliither blieb 
eine honiggelbe syrupése Masse zurtick, welche selbst nach 
3 Wochen unter der Luftpumpe nicht zur Krystallisation 
sebracht werden konnte. Sie wurde dann mit Kalkwasser 
und Kohlensiure behandelt, der kohlensaure Kalk abgetrennt, 
die Lésung erwiirmt, filtrirt, dann etwas eingeengt und tiber 
Schwefelsiure im Exsiccator stehen gelassen. Nach Verdunsten 
des Wassers blieb eine gelbe, undeutlich krystallinische Masse 
zurtiick. Da ich aber aus 10 Liter Harn nicht mehr als 
0,05 gr. dieses zweifelhaften Kalksalzes gewinnen konnte, so 
musste ich — vorliufig wenigstens — von der weiteren Be- 
arbeitung absehen. 

Spiiteren Untersuchungen muss es vorbehalten bleiben, zu 
entscheiden, ob bei der Zersetzung des Harns durch Mineral- 
siuren wirklich Lavulinsiure, oder irgend eine ihr nahe- 
stehende Saure entsteht. 

Wenn nun die Ergebnisse meiner Untersuchungen zu- 
sammengefasst werden, so glaube ich, folgende Schltisse ziehen 
zu durfen : 


l. In Harnen, welche mit Mineralsiuren ge- 
kocht werden, tritt mit der Dunkelfairbung der- 
selben eine Ausscheidung von Huminsubstanzen aut. 


3. Diese Huminsubstanzen entstehen durch 
ie Zersetzung der reducirenden Substanz des 
normalen Urins, und ihre Quantitiéit steht in con- 
-tantem Verhialtniss zu dem Reductionsvermégen 
es Harns. 


3. Durch wenigstens iSsttindiges Kochen des 


llarns mit Salzsiure ist es méglich, die Humin- 


Zeitschrift ftir physiologische Chemie. XII { 
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substanzen vollkommen zur Ausscheidung zu 
bringen. In diesem Falle verliert der Harn seine 
Reductionsfiaihigkeit. 


































4. Die Indoxylverbindungen haben wahrschein- , 
lich einen nur sehr geringen Einfluss auf die Bil- 


dung dieser Huminsubstanzen. 
5. Aus Kohlehydraten kénnen bei Gegenwart ) 
von Ammoniak in statu nascendi stickstoffhaltige 


Huminsubstanzen entstehen. 


Thudichum spricht sich in seiner bereits citirten 
Arbeit’) in folgender Weise aus: «To my mind there is no 
longer any doubt, that Proust’s fallow resin, Scharling’s 
omichmyl-oxyde, Heller’s urrhodine or indigored, Schunck’s 
indirubine or indigored from urine, Scherer’s colouring | 
matter of urine as subjected by him to elementary analysis, 
Harley’s urohematine, and Marcet’s immediate principle, | 
are differend expressions for one and the same mixture of 
substances, — namely, of some of the products of decom- 
position by acids or ferments, under the influence of air, 
time or heat, of a yellow colouring matter contained in 
the urine. » 


Diesen Satz kann ich nach meinen Untersuchungen theil- | 
weise auch unterschreiben. Ich gtaube, dass es kaum einem . 
Zweifel unterliegt, dass alle diejenigen Farbstoffe, welche man 7 
bisher aus normalem Urin durch Sauren, Erhitzen und Oxy- l 
dation gewann, abgesehen von den Indigoverbindungen und 9 
dem Urobilin, unvollstindig ausgebildete oder durch Bei- | 
mengung fremder Stoffe verunreinigte Huminsubstanzen waren. 

Ich glaube ferner auch, dass Thudichum’s Uropittin, Uro- 
melanin und Omicholsiiure ebenso aufzufassen sind, Dahin 
gehéren auch Heller’s Urophaein und noch andere, aus 
dem Harn mit Mineralsiuren dargestellte gefiirbte Substanzen. U 
Damit werden nattirlich alle Bestrebungen hinfallig, aus a 





1) Dc, S. 512. 































D1 


Reactionen, welche auf Einwirkung von Mineralsiiuren auf 
den Harn beruhen, diagnostische Schltisse ziehen zu wollen. 


Ob aber diese aus dem Harn darstellbaren braunen 
Substanzen von einem gelben Farbstoff, dem supponirten 


normalen Harnfarbstoff, abzuleiten sind — wie das auch 
Thudichum annimmt —, dirfte erst dann entschieden 


werden kénnen, wenn es einmal gelungen ist, die reducirende 
Substanz des Harns zu isoliren, welche nach meinen Unter- 
suchungen die Muttersubstanz der braunen Huminverbin- 
dungen darstellt. Es scheint mir nicht zweifelhaft, dass diese 
sich als farbloser Kérper herausstellen wird. Wodurch ist dann 
nun aber die gelbe Farbe des frischen Harnes bedingt? Wenn 
es mir erlaubt ist, eine Vermuthung, welche immerhin einen 
gewissen Grad von Wahrscheinlichkeit beanspruchen diirfte, 
auszusprechen, so glaube ich, dass die Umwandlung der 
Kchlehydrate in Huminsubstanzen bereits innerhalb des Kor- 
pers beginnt und somit zur gelben Firbung des frisch ge- 
lassenen Harnes beitrigt. 


Jedenfalls geht aus den mitgetheilten Untersuchungen 
hervor, dass es nicht nothwendig ist, fiir die Farbenver- 
‘inderung des normalen Urins, welche sich unter der Ein- 
wirkung von Siuren und in der Wirme vollzieht, ausser den 
Indoxylverbindungen und dem eventuell ebenfalls gegenwirtigen 
Hydrobilirubin, noch einen weiteren besonderen Harnfarbstoff 
— etwa ein Urochrom — anzunehmen und _ verantwortlich 
zm machen. Es gelingt nicht in jedem frisch gelassenen Harn, 
Urobilin nachzuweisen; ganz besonders waren also in der- 
artigen Fallen die Huminsubstanzen als farbendes Princip des 
Harns mit grosser Wahrscheinlichkeit anzunehmen. 










Im Anschluss an diese Arbeiten soll noch tiber die 
Untersuchungen berichtet werden, welche den Zweck hatten, 
zu ermitteln, ob nicht vielleicht auch gewisse, in manchen 
frisch gelassenen Harnen schon bemerkbare, oft recht inten- 
sive Dunkelfiirbungen mit den Huminsubstanzen in Zusam- 
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menhang zu_bringen wiiren, ob also nicht vielleicht einige 
Nahrungs- oder Arzneimittel die Fihigkeit besissen, nach 
ihrer Einverleibung in den thierischen Organismus die Bil- 
dung von Huminsubstanzen bereits innerhalb des Ko6rpers, 
und den Uebergang derselben dann in den Urin hervorzurufen. 

Es lag am niichsten, den Pflanzenfresserharn in Be- 
arbeitung zu nehmen, welcher — wie bekannt — in jtingstem 
Alter der Thiere, wo diese sich noch von der Muttermilch 
ernihren, eine hellgelbe Farbe besitzt. Der Harn bekommt 
aber sogleich von dem Zeitpunkte an eine dunkle Farbung, 
wo die Pflanzenfresser anfangen, zu ihrer Ernihrung pflanz- 
liche Stoffe, insbesondere aber Gras oder Heu zu sich zu 
nehmen. 

Ebenso ist es bekannt, dass das Blutserum dieser Thiere 
auch eine eigene briunliche Firbung zeigt, wie es sich beim 
Pferdeblut mit Leichtigkeit constatiren liisst; wenn es aller- 
dings von grossem Interesse gewesen wiire, den Nachweis zu 
liefern, ob dieser bereits im Blute bemerkbare Farbstoff als 
identisch betrachtet werden kénnte mit dem, welcher dem 
Harne die characteristische Farbe verleiht, so musste ich mich 
doch vorlaiufig darauf beschrinken — ohne Riicksicht aut 
ihre Genese —, die fiirbende Substanz des Urins zu isoliren 
und ihre chemische Beschaffenheit festzustellen. 

Mancher Vortheile halber, welche der Pferdeharn bietet, 
bentitzte ich diesen zu meinen Untersuchungen. Da es daran 
velegen war, den Farbstoff womdéglich in der Form = abzu- 
trennen, in welcher er im Harne enthalten ist, so konnten 
alle, sonst vielleicht leichter ausfiihrbare Methoden nicht in 
Belracht kommen, bei welchen eine Zersetzung kaum zu ver- 
meiden ist oder bei welchen auf die Weise, wie es von 
Mensehenharn beschrieben wurde, Huminsubstanzen - sicli 
bilden kénnen, wodurch dann die richtige Beurtheilung der 
rage schwieriger wird. 

Zur Entfirbung des Urins, respective zur Abtrennung 
des Farbstoffes aus demselben wurde zuerst eine concentrirle 
Lésung von Zinnchlortir bentitzt, und es gelang auch in der 
That, die Entfirbung in einem Maasse durchzuftihren, wi 
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es mit anderen Mitteln kaum zu erreichen sein dtirfte. Diese 
Manipulation hatte aber einen sehr grossen Nachtheil: es 
wollte nimlich durchaus nicht gelingen, das Zinnsalz von 
dem Farbstoffe zu trennen, ohne dabei wesentliche Verluste 
an dem letzteren zu erfahren. 










Ks wurde schliesslich folgendes Verfahren eingeschlagen: 
Der mit Essigsiure schwach angesiiuerte Harn wurde mit 
neutralem Bleiacetat bis zur vdlligen Siattigung behandelt. 
Die Bleiniederschlige wurden am Filter mit kaltem und 
warmem Wasser gewaschen, dann mit einer concentrirten 
Natriumcarbonatlésung zerrieben, wobei der Farbstoff in 
Lésung tberging. Diese dunkelbraune Lésung siuerte ich 
dann mit Essigsiiture an und schiittelte sie zur Entfernung 
der eventuell im Harne vorhandenen und von dem Bleiacetat 
mitgerissenen Protocatechusiure mit grossen Portionen Aether 
aus, trennte denselben im Scheidetrichter ab. Die Farbstoff- 
ljsung wurde dann mit Ammoniak alkalisch gemacht und 
mit Calciumchlorid bei médglichstem Luftabschluss  gefillt. 
Den entstandenen voluminésen Niederschlag wusch ich am 
Filter mit ausgekochtem Wasser, mit Alkohol und Aether 
aus und trocknete ihn tiber Schwefelsiure im Exsiccator. 


























Ich befolgte darum dieses etwas langwierige und com- 
plicirte Verfahren, weil es nicht gut gelingen wollte, nach 
der Entbletung mit Natriumearbonat den Farbstoff aus der 
Losung mit Séure zu fallen. Dies war nur dann méglich, 
wenn die Fltissigkeit zur schnelleren Entfernung der Kohlen- 
siure am Wasserbade zugleich gekocht wurde. 


Der mit Calciumchlorid in der ammoniakalischen Lésung 
des Farbstoffes gewonnene Niederschlag bildete ein dusserst 
feines, braunes Pulver, welches in kaltem Wasser, Alkohol, 
Aether und Ammoniak unldéslich war, sich auch in warmem 
Wasser und in verdtinnten Saéuren nur sehr schwer ldéste. 
Concentrirte Saéiuren, besonders concentrirte Salzsiiure, lésten 
es mit Leichtigkeit auf. 


Die concentrirten sauren Lésungen zeigten nach einiger 
Zeit insoferne eine Verinderung, als sich aus denselben 
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schwarze Flocken ausschieden, welche in Natronlauge léslich 
unit aus derselben mit Schwefelsaiure fallbar waren. 


Der Kalkniederschlag (oder vielleicht das Kalksalz) des 
Farbstoffes lieferte beim Erhitzen mit Natronkalk Ammoniak. 

Ich wollte mich zunaichst davon tiberzeugen, ob dieser 
in dem Kalkniederschlage enthaltene Farbstoff dasjenige, nach 
den oben citirten Untersuchungen des Herrn Prof. Hoppe- 
Seyler, fiir die Huminsubstanzen characteristische Verhalten 
unter dem Einflusse des schmelzenden Kali zeigt, welches 
fiir die gefiirbten Substanzen aus dem menschlichen Urin 
nachzuweisen war. 

Nachdem das Schmelzen mit Aetzkali in der ange- 
gebenen Weise ausgefiihrt wurde, konnte ich folgende Zer- 
setzungsproducte constatiren: Ammnniak (in geringer Menge), 
Oxalsiiure, Ameisensiure, Essigsiure, Buttersiure, und eine 
hdhere Fettsaure oder ein Gemisch héherer Fettsauren, dessen 
Jaryumsalz den Ba-Gehalt von 23,7°/, zeigte, Brenzcatechin, 
Protocatechusiiure (in grosser Menge und schén krystallisirt). 
Es blieb auch wieder ein braunschwarzer in Natronlauge 
léslicher, aus derselben mit Schwefelsiure fallbarer Rtick- 
stand zurtick, welcher der Elementaranalyse unterworfen 
wurde, 

I. 0,1647 gr. gaben 0,0027 gr. Asche, 0,3982 gr. Kohlensaéure und 
0,0740 gr. Wasser. 

Il. 0 1945 gr. gaben 0,00383 gr. Asche, 0,4682 gr. Kohlenséure und 
0,0892 gr. Wasser. 


5 
I. II. Mittel. 
C  —67,03%o = «66,7796 6,9 Mo. 
H 5,07 » 5,18 » 5,12» 


Nach dem, was an frtiherer Stelle tiber die Bedeutung 
der Bildung von Protocatechusiure beim Schmelzen der Humin- 
substanzen mit Aetzkali gesagt wurde, konnte es keinem 
Zweifel unterliegen, dass wir es hier auch mit Huminsub- 
stanzen zu thun hatten. 

Sehr auffillig ist der hohe Kohlenstoffgehalt des Schmelz- 
riickstandes. Da aber unsere Kenntnisse tiber die Humin- 
substanzen noch vieles unerklart lassen, so muss ich vorlaufig 












einfach die Thatsache anfiihren, ohne ihr irgend welche Be- 
deutung zusprechen zu wollen. 


Wenn es auch fraglich war, ob der Kalkniederschlag 
aus der ammoniakalischen Lésung des Farbstoffes eine wirk- 
liche Kalkverbindung des Letzteren darstellt, so schien es 
doch von Interesse zu sein, die procentische Zusammensetzung 
zu ermitteln. 


Es stellte sich bei der Aschenbestimmung heraus, dass 
die Substanz ausser dem Calcium auch noch Eisen enthilt. 
Zur quantitativen Bestimmung dieser zwei Elemente neben- 
einander wurde dann in folgender Weise verfahren: Die Sub- 
stanz wurde zuerst tiber freier Flamme, dann am Gebliise 
stark gegliht, der Ritickstand in Salzsiiure gelist, die salz- 
saure Lésung mit Ammoniak alkalisch gemacht und dann 
mit frisch bereitetem Ammoniumsulfid behandelt. Das ent- 
standene Schwefeleisen sammelte ich auf einem aschefreien 
Filter, wusch es mit warmem Wasser aus, léste es in con- 
centrirter Salzsiure auf und sptilte das Filter mit concentrirter 
Salpetersaure und heissem Wasser nach. Diese Lésung wurde 
am Wasserbade so weit eingedampft, bis eine deutliche Gelb- 
farbung eintrat. Nach dem Erkalten wurde dann die Lésung 
mit Ammoniak tbersiittigt, das Eisenoxydulhydrat auf ein 
aschefreies Filter gebracht, getrocknet, gegltit und als Eisen- 
oxyd gewogen. 


Die von dem Schwefeleisen abfiltrirte ammoniakalische 
Losung, welche das Calcium enthielt, habe ich am Wasser- 
bade zur Verjagung des Schwefelwasserstoff eine Stunde 
digerirt, dann mit oxalsaurem Ammoniak behandelt und 
12 Stunden stehen gelassen. Der Niederschlag wurde dann 
auf ein aschefreies Filter gebracht, getrocknet, am Geblise 
heftig gegliht und als Calciumoxyd gewogen. 


Bei der Kohlen- und Wasserstoffbestimmung war ich 
wegen der schweren Verbrennbarkeit der Substanz gendthigt, 
dieselbe im Platinschiffechen mit einer abgewogenen Menge 
vorher sorgfialtigst ausgeglihten Kupferoxyds zu vermischen, 
nach der Verbrennung das Schiffchen mit der Asche + Kupfer- 
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oxyd zu wiigen, dann am Geblise heftig zu glihen, wieder 
zu wagen und die Gewichtsdifferenz — als Kohlensiure — 
zur Gewichtsvermehrung in dem Liebig’schen Kalikugel- 



























apparat zuzuschlagen. 
Ich gewann bei der Elementaranalyse folgende Zahlen: 
I. 0.2508 er. Substanz lieferten 0,1586 gr. Kohlensiure und 0,0260 er. 
Wasser. 
ir Il. 0,6716 gr. Substanz lieferten 9,6 chem. Stickstoffgas bei 749 mm. 
Luftdruck, 17° C. und 800 mm. Hohe der Wassersiiule im Ab- 
sorptionsrohr, 
III. 0,3052 gr. Substanz lieferten 0,0046 gr. Eisenoxyd und 0,1218 gr, 
Calciumoxyd. 
IV. 0,9834 gr. Substanz lieferten 0,0138 gr. Eisenoxyd und 0,3965 g1 
Caleciumox yd. 


I. il. Ill. IV. [ 

C 17,25 % -- 9lg — 99% — 5, 
H 1,15 » > 
N —» 1,62 ; 7 ( 
Fe » — >» 1,24 » 1,16 » I 
Ca » — » 98,51 » 28,80 » 7 
N 


Da anzunehmen ist, dass bei der Fallung der am- 
moniakalischen Lésung mit Calciumchlorid die Bildung von 


kohlensaurem Kalk stattfinden kann und so in der Substanz h 
eine gewisse Menge von Calcium an Kohlensaure gebunden b 
enthalten sein mag, wollte ich mir tiber diese Verhialtnisse i 
durch eine Kohlensinrebestimmung Aufklirung verschaffen. . 
Zu diesem Zwecke stellte ich mir einen kleinen, modificirten lu 
Will-Fresenius’schen Apparat zusammen. : 

1,9213 gr. Substanz zeigten nach der Einwirkung cer co 
Salzsiiure einen Gewichtsverlust von 0,4178 gr. Die Sub- je 


0) 


stanz enthielt also 21,75°/, an Calcium gebundene Kohlen- - 
siiure. Um also den kohlensauren Kalk aus der Kalkver- | 
bindung des Farbstoffes zu eliminiren, muss man von den 


. 1 » 

: bei der Elementaranalyse gewonnenen Zahlen : 
— 

5,939 Koslenstoff, | 

23,72 » Sauerstoff und “a 

19,79 » Calcium P| 





in Abzug bringen. 
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Ebenso glaube ich den Eisengehalt als Verunreinigung, 
welche aus den eisernen Gefiissen, in denen der Harn ge- 
sammelt wurde, sowie aus Staubpartikelchen der Luft stammt, 
ansehen zu kénnen. Zieht man also die entsprechenden Pro- 
centzahlen fiir den CaCO, und das Fe (als Fe,O,) von den bei 
der Elementaranalyse gewonnenen Werthen ab, so gestalten 
sich die letzeren in folgender Weise: 

Kohlenstoff 
Wasserstoff 
Stickstoff 
Sauerstoff 


Calcium 


Im Allgemeinen will ich aber auf die bei der Elementar- 
analyse gewonnenen Zahlen kein besonderes Gewicht legen. 
Ks fehlte mir leider an Zeit, zur Controlle noch weitere 
Bestimmungen zu machen, und so mdéchte ich als Resultat 
dieser Untersuchungen nur das hervorheben, dass es gelungen 
ist, aus dem Pferdeharn den braunen Farbstoff abzutrennen 


und seine Zugehorigkeit zu den Huminsubstanzen im obigen 
Sinn festzustellen. 


Die Frage, woher diese Huminsubstanzen im Pferde- 
harne stammen, kann vor der Hand mit Sicherheit nicht 
heantwortet werden. Die Untersuchungen tiber den mensch- 
lichen Urin legen die Vermuthung nahe, dass ihre Entstehung 
vielleicht in analoger Weise erkliirt werden kénnte, wie es 
fur die Huminsubstanzen im Menschenharn geschah. Thre 
bedeutende Menge im Pferdeharn, sowie der Umstand, dass 
die dunkle Farbe des Harns erfahrungsgemiiss mit der Heu- 
flitterung im Zusammenhange steht, machen es sehr wahr- 
scheinlich, dass hier auch noch andere Factoren in Betracht 
gezogen werden mussen. 


Es ist kaum zu bezweifeln, dass im Gras oder im Heu 
Stoffe enthalten sind, welche im Organismus zur Bildung von 
Huminsubstanzen Anlass geben kénnen. Dies wird zwar erst 
dann sicher zu stellen sein, wenn solche Substanzen aus den 
Pflanzen gewonnen werden und ihr Einfluss auf die Farbe 
les Urins direct nachgewiesen wird; ich glaube aber doch 
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nach dem Gesagten schon jetzt die Meinung aussprechen zu 
dirfen: dass die dunkle Farbe des Pferdeharns mit 
der Nahrung der Thiere zusammenhingt. Mit 
Sicherheit kann behauptet werden, dass diese 
Firbung durch Huminsubstanzen bedingt ist. 





























Den <Aerzten ist die Thatsache schon lange bekannit, 
s dass bei Behandlung der Kranken mit gewissen Arzneimitteln 
die Farbe des Urins eine Veriinderung erleidet. Einige von 
diesen Farbstoffen, welche im Urin erscheinen, sind schon 
in der Arznei enthalten:; bei anderen dagegen sind es walhr- 
scheinlich Zersetzungsproducte, welche den Harn charac- 
teristisch fiirben. 


[ch wollte zuniichst den Einfluss einiger aromatischen : 
Kérper auf die Farbe des Harns prtifen, und zwar in erster : 
Linie die des Phenols, von welchem es besonders seit der : 
Kinftihrung der antiseptischen Wundbehandlung allgemeiner ‘ 
bekannt ist’), dass der Harn der mit ihm behandelten Kranken . 
eine mehr oder weniger griinlichbraune, selbst schwirzliche . 
Firbung zeigt, welche in den meisten Fallen um so aus- 
vepriigter wird, je linger der Harn an der Luft steht. r 

Man hat die dunkle Farbe des Carbolharnes in sehr 
verschiedener Weise zu erklairen versucht. 1 

Wallace’) meinte, dass die dunkle Farbe des Harns i 
von Blutfarbstoff herrtihre, welcher durch die Zersetzung des di 
Blutes unter dem Einflusse des Phenols gelést werde. Diese i 
Behauptung wurde sehr bald widerlegt, da in der weit grossten 
Zahl von Carbolharnen sich Blut spectroscopisch wie chemisch de 
nicht nachweisen liess. Vi 

Spiiter nahm man an, und Bill’) war es, welcher diese de 
Vermuthung zuerst aussprach, dass das Phenol im Thierkérper he 

sc] 
: 1) Hebra hat schon friiher nach Theerbehandlung eine Dunkel- esl 


firbung des Urins beobachtet und dieselbe auf den Phenolgehalt ‘es 
Theers zurtickgefiihrt. 

2) Brit. Med. Journ., 1870, 30, April. 

3) American Journal of med. Science, 1870, S. 573. 
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zu Chinon oxydirt wird und diese Oxydation die dunkle 
Farbe des Harns bedingt. Andere Forscher meinten im All- 
gemeinen, dass dieser Farbstoff im Carbolharn, dessen Iso- 
lirung nicht gelang, aus unbekannten Oxydationsproducten 
des Phenols abstammte. 

Es war besonders Salkowski'), welcher betonte, dass 
die dunkle Fiirbung des Carbolharnes kaum zu der Menge 
des in den Organismus eingefiihrten Phenols im Verhiiltniss 
stehe, und dass es falsch sei, eine Carbolvergiftung dann 
anzunehmen, wenn der Harn recht dunkel geworden ist. In 
dieser Beziehung k6nnen nur die allgemeinen Intoxications- 
erscheinungen von Geltung sein. 

Baumann und Preusse”’) fanden, dass sich aus Phenol- 
harn Hydrochinon darstellen liasst; sie constatirten ferner, 
dass bei normalen Harnen, welche mit Hydrochinon versetzt 
wurden, nach einiger Zeit, von der Oberfliiche aus in die 
tiefer gelegenen Schichten fortschreitend, eine aihnliche Fiar- 
bung sich einstellt, wie sie der Carbolharn zeigt. Sie gaben 
dann Hunden Hydrochinon per os ein, und der Harn wurde 
ebenfalls dunkel gefiirbt, wie bei der Phenolbehandlung. 
saumann und Preusse sprachen dann die Meinung aus» 
dass ein kleiner Theil des Phenols im Thierkérper in Hydro- 
chinon Ubergefiihrt wird, und dieses zwar zum_ gréssten 
Theil als Aetherschwefelsiiureverbindung im Harn erscheint, 
ein kleiner Theil aber zu gefiirbten Producten weiter oxy- 
dirt wird, welche dem Harne die eigenthtimliche Farbung 
verleihen. 


















Andere Untersuchungen brachten es zu Tage, dass ausser 
dem Phenol und Hydrochinon auch noch weitere aromatische 
Verbindungen im Stande sind, nach ihrer Einverleibung in 
den Organismus eine ahnliche dunkle Fiarbung des Urins 
hervorzurufen. Es schien darum schon a priori sehr wahr- 
scheinlich, dass die Ursache der Firbung in allen Fiillen die- 
selbe, oder wenigstens eine ahnliche ist. 


1) Pfliiger’s Arch. f. d, ges. Physiol., Bd, V, 8. 354. 
2) Arch. f. Anat. u. Physiol., 1879, S. 245. 
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Ich habe zunichst die Versuche mit Phenol wiederholt. 
Einem mittelgrossen Hunde wurde in je 48 Stunden einma! 
in einer handtellergrossen Fliche Phenol auf die Haut mit 
einem Pinsel aufgetragen. Dies gentigte, dass der Harn con- 
stant die dunkle Fiirbung zeigte, welche gew6éhnlich nach 
einigen Stunden an der Luft beinahe in Schwarz tiberging, 


Die Hunde vertragen das Einpinseln mit Phenol recht 
gut. Die innere Darreichung von Phenol in gentigender 
Quantitaét ist bekanntlich mit manchen Schwierigkeiten ver- 
bunden; es sprechen ausserdem andere Erfahrungen ebenfalls 
dafiir, dass die Dunkelfarbung des Harns nach jusserer An- 
wendung des Phenols am schnellsten zu Stande kommt. 


Von dem mit Phenol behandelten Hunde wurde der 
Harn durch 3 Wochen gesammelt. Zur Abtrennung des Farb- 
stoffes erwies sich folgendes Verfahren als am ehesten zum 
Ziele fiihrend: 

Der filtrirte Harn wurde mit Ammoniak schwach alka- 
lisch gemacht und dann mit Calciumchlorid gefallt. Auf 
diese Weise gelang es, den Harn recht gut zu entfirben. 
Den noch in Lésung gebliebenen Theil des Farbstoffes gewann 
ich, indem nach nochmaligem Zusatz von Ammoniak und 
Calciumchlorid das tiberschtissige Calcium durch Kohlensiure 
vefiillt wurde. Den dabei erhaltenen Niederschlag vereinigte 
ich mit dem vorigen, wusch ihn mit kaltem und warmem 
Wasser, mit Alkohol und Aether aus und léste ihn nachher 
in Salzsiiure auf. Die salzsaure Lésung wurde dann mil 
Ammoniak alkalisch gemacht. Das Ammoniak nahm_ aber 
nur einen geringen Theil des Farbstoffes in sich auf, ein 
recht betriichtlicher Theil wurde von dem voluminésen Nie- 
derschlage zuriickgehalten. Durch fleissiges Schiitteln des- 
selben mit einer kaltgesiittigten Ammoniumcarbonatlésung 
velang es aber, den Farbstoff daraus bis auf Spuren zu ge- 
winnen. Die vereinigten Lésungen wurden dann bei 60° ©. 
etwas eingeengt und nachher mit verdtinnter Schwefelsiiure 
schwach angesiiuert. Der Farbstoff fiel in zarten braunen 
Flocken aus; diese wurden am Filter mit Wasser, Alkolio! 
und Aether gewaschen, dann in Natronlauge gelést, aus der- 
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selben mit Schwefelsiiure gefiillt, wieder ausgewaschen und 
nachher tiber Schwefelsiiure im Exsiccator getrocknet. 

Die so dargestellte Substanz bildete schwarze Blittchen, 
welche sich recht leicht pulverisiren liessen. Beim Erhitzen 
derselben mit Natronkalk war kein Ammoniak nachzuweisen. 

Aus dem gesammten Harne des 3 Wochen lang mit 
Phenol behandelten Hundes konnten nicht mehr als 0,5740 er. 
Substanz dargestellt werden. Ich musste demnach verzichten, 
die Substanz der Elementaranalyse zu unterwerfen, und be- 
schrinkte mich bloss darauf, das Schmelzen mit Aetzkali 
auszufthren. 

Dieses Verfahren fiihrte zu folgenden Zersetzungspro- 
ducten: Oxalsiiure, fetten Siuren, welche weiter von einander 
nicht getrennt wurden, Brenzcatechin, Protocatechusiure und 
einem braunen, in Alkalien léslichen, aus denselben mit Siiuren 
fillbaren Schmelzrickstand. 

Es muss demnach nach den oben mitgetheilten Unter- 
suchungen des Herrn Prof. Hoppe-Seyler angenommen 
werden, dass dieser aus dem Phenolharn gewonnene Farb- 
stoff ebenfalls zu den Huminsubstanzen zu zablen ist, mit 
anderen Worten, dass die dunkle Farbe des Phenol- 
harnes von Huminsubstanzen abhingt. 


Zur Entscheidung dariiber, ob andere aromatische Ver- 
bindungen eine gleiche Wirkung haben kénnen, stellte ich 
noch zwei parallele Versuchsreihen mit Brenzcatechin und 
Hydrochinon an. 

Diese Kérper wurden, in wenig Wasser gelést, mittelst 
der Schlundsonde den Thieren eingegeben, und zwar vom 
Hydrochinon 0,5 gr., vom Brenzcatechin 1,0 gr. jeden zweiten 
Tag. Der Harn beider Hunde zeigte dieselbe Fairbung, wie 
der Phenolharn. 

Ausserdem setzte ich zu normaJem Harn Hydrochinon 
zu und liess ihn einige Stunden an der Luft stehen.  Erst 
wenn die Verdunkelung eingetreten war, wurde der Harn 
zor weiteren Bearbeitung benttzt. 

Ich trennte den Farbstoff aus allen drei Harnportionen 
in dhnlicher Weise ab, wie es mit dem Phenolharn geschah. 
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Die Substanzen, welche mit Natronkalk erhitzt, ebenfalls kein 
Ammoniak lieferten, wurden dann jede ftir sich mit Aetzkali 
geschmolzen. In allen drei Fallen war die Bildung 
von Protocatechusiiure nachweisbar, und somit 
die ZugehG6rigkeit auch dieser Farbstoffe zu den 
Huminsubstanzen im obigen Sinne ermittelt. 


Der Umstand, dass Lésungen von Phenol und von 
anderen Benzolderivaten sich an der Luft braun farben und 
Huminsubstanzen liefern, legt die Annahme nahe, dass diese 
Kérper auch im Urin in einer Form erscheinen, welche die 
Entstehung von Huminsubstanzen zulisst. Ich glaube auch 
kaum, dass die Farbstoffe im Phenol-, Hydrochinon- und 
Brenzeatechinharn wesentlich von einander verschieden sind. 
Sie sind alle als Huiinsubstanzen aufzufassen. Das Fehlen 
des Stickstoffes in denselben macht es wahrscheinlich, dass 
ihre Bildung in dem unzersetzten Harne leicht erfolgt und 
nicht so bedeutender Eingriffe bedarf, dass dabei stickstoff- 
haltige Harnbestandtheile zerlegt werden mtissten. Die Be- 
obachtung, dass Phenolharne sich an der Luft immer inten- 
siver firben, stimmt auch mit den Verhaltnissen tberein, 
welche im Allgemeinen auf die Bildung von Huminsubstanzen 
Einfluss haben. 


Der Beschreibung dieser Versuche méchte ich noch zwei 
kleine Bemerkungen binzufiigen. Masing') hat Thieren 
Brenzcatechinlésungen in den meisten Versuchen subcutan 
oder intravenés beigebracht und fand schon nach relativ 
geringen Dosen heftige Vergiftungserscheinungen, besonders 
bei Kaltbliitern. Bei Siugethieren war aber die Wirkung 
des Brenzeatechin ebenfalls eine recht prompte und schnelle. 
Da er bei Hunden mit der innerlichen Darreichung von 
Brenzeatechin nicht experimentirt hat, so kann ich natiirlich 


keine Parallele zu meinen Versuchen ziehen. Ich médchte nur 


1) Masing, Ein Beitrag zur Kenntniss der antiseptischen wid 
physiologischen Eigenschatten des Brenzcatechin. Inaugural-Dissertation. 
Dorpat, 1882. 
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das betonen, wie verschieden sich auch die Siugethiere gegen 
die innere Verabreichung von Brenzcatechin verhalten. 
Wihrend Masing einen Kater von 4200 gr. Koérper- 
cewicht zu tédten im Stande war, wenn er demselben 0,30 gr. 
Brenzeatechin per os einftihrte, — so zeigte bei meinen Ver- 
suchen ein mittelgrosser Hund, welcher jeden zweiten Tag 
1,0 gr. Brenzeatechin bekam, selbst nach zwei Wochen gar 
keine Vergiftungserscheinungen. Ich gab dann versuchsweise 
einem grossen, 35 Kilo schweren Hunde 2,0 gr. Brenzcatechin 
pro dosi ein und konnte ebenfalls keine Stérung in den 
Functionsverrichtungen des Thieres beobachten. 


Das einzige Symptom bei allen diesen Thieren war die 
dunkle Farbe des Harns, Das Auftreten von blutigem Urin, 
welches Masing beobachtet hat, konnte ich niemals con- 
statiren. Die Harne waren immer eiweissfrei und es konnte 
in denselben Blut weder spectroscopisch noch chemisch nach- 
gewiesen werden, 


Wenn auch die mitgetheillen Untersuchungen in man- 
cher Beziehung noch einer Erginzung bedtirfen, und wenn 
auch unsere Kenntnisse tiber die Huminsubstanzen im All- 
gemeinen noch vielfach mangelhaft sind, so méchte ich die 
Publication dieser Arbeit schon jetzt darum fiir gerechtfertigt 
halten, weil es immerhin von Interesse ist, constatirt zu haben, 
(dass die Huminsubstanzen auch im thierischen Organismus 
eine Rolle spielen. Ich glaube auch, dass manchen Missver- 
stindnissen in der Lehre von den Harnfarbstoffen bei dieser 
Auffassung vorgebeugt werden kann. 


Zum Schluss sei es mir gestattet, Herrn Prof. Hoppe- 
Seyler fiir die Anregung und Rathschlige, mil welchen er 
mich bei meiner Arbeit unterstiitzte, meinen aufrichtigsten 
Dank auszusprechen, 
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Studien liber reine Hefen. 


Von 


Dr. Carl Amthor. 


(Der Redaction zugegangen am 1. August 1887.) 


Nachdem durch die neueren Untersuchungen, haupt- 
sichlich durch die Arbeiten Hansen’s, unsere Kenntniss 
liber die verschiedenen Hefen, namentlich in botanischer 
Hinsicht bereichert worden ist, schien es mir wiinschens- 


werth, Einiges tiber die chemische Arbeit verschiedener 


Hefen in Bierwtirze derselben Zusammensetzung zu erfahren. 


Zu diesem Zwecke wurden nach dem Verfahren Han- 
sen’s 8 Hefen reingeziichtet. Die Hefen Carlsberg I und 
II (neue) verdanke ich der Freundlichkeit des Herrn Hansen. 


Fiir alle Versuche wurde sterilisirtte Witrze derselben 
Zusammensetzung verwendet. Die Gihrungen verliefen in 
Pasteur’schen 1 Liter-Kolben und zwar wurden 2 Ver- 
suchsreihen unter gleichen Bedingungen angestellt. 


Die Gihrung in den Kolben der Versuchsreihe I wurde 
unterbrochen, als nur noch schwache Kohlensiureentwickelulg 
zu bemerken war. Diese Biere sind mit denen nach ce 
Hauptgihrung in der Praxis zu vergleichen. 


Die Kolben der Versuchsreihe II blieben so lange stehen, 
bis keine Kohlensiureentwickelung mehr zu bemerken wi 
die Biere ganz klar geworden waren. Nur im Kolben ii 
Saccharomyces ellypsoideus war noch schwache kohlensiv 


entwickelung bemerkbar. 





en 


He 
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Saimmtliche Biere wurden 2mal filtrirt, in kleine Flaschen 
cebracht, bei 55° C. pasteurisirt und dann der Analyse unter- 
worfen. 

Zur Verhiitung des Vorwurfs, dass verschiedene Hefe- 
Mengen verschiedene analytische Resultate bedingen konnten, 
wurde in allen Fallen von einer einzelnen Zelle ausgegangen 
und zwar site ich zu gleicher Zeit in 2 Pasteur’sche ‘/, Liter- 
Kolben mit je 60 chem. Wiirze je 1 Zelle derselben Hefe. 
Als die Gihrung gut im Gang war, wurden die 2 ‘/, Liter- 
Kolben in je 2 Liter-Kolben mit je 500 cbem. Wiirze tiber- 
veftihrt und zwar wurde diese Operation zu derselben Zeit 
mit allen Kolben vorgenommen. Ueberhaupt wurden fir 
simmtliche Gihrungen dieselben Versuchs-Bedingungen, also 
Zeitpunkt der Hefen-Aussaat, Unterbrechung der Gihrung, 
Temperatur ete. eingehalten. 

Die Giaihrungen I begannen am 4. Marz und wurden 
am 18. Mirz unterbrochen. Mittlere Temperatur = + 11,9° C. 
Die Gihrungen II begannen am 4. Marz und waren am 13. April 
beendet. Mittlere Temperatur bis 18. Marz = + 11,9° C.,, 
von da bis 13. April + 13,7° C. 

Nur die Wutrze, welche mit Weinhefe angesetzt war, 
entwickelte noch schwach Kohlensaiure, das Bier tiber der 
Hefe war aber klar. 

Die verwendeten Hefen haben folgenden Ursprung: 

1. Brauerei zum Franziskaner, Miinchen, 
» Feltmann, Rotterdam, 
Gruber, Kénigshofen bei Strassburg, 
Carlsberg, Hefe I, 
» » Hefe (neue) Il, 
6. Pastoriane Form aus hefetriibem Bier, 
7. Oberhefe, Berliner Kitihle Blonde, 
8. Sacch. eilypsoideus aus Oberelsiisser Weisswein 
(Muscateller von Hunaweier). 


Die verwendete Wiirze hatte folgende Zusammensetzung : 
In 100 chem, bei + 15° CG.: 
Maltose. . ..e . . 10,8042 or. 
| ee ae 
Extrakt (Schultze). . 17,73 
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Biere vom 18. Marz. 


Simmtliche analytische Daten sind Mittelzahlen aus 
2 gut tbereinstimmenden Analysen. 


No. 7 und 8 wurden beim Eindampfen auf die Hiilfte 
zur Extraktbestimmung nach Schultze stark, die anderen 




































In 100 chem. 


| 


Vol. 
| 


| 


i) 


|| Alkohol) Alkohol 


Gew. 
9 





Extrakt. 





Speci- 
fisches 
Gewicht. 





Speci- 
fisches 
Gewicht 
des ent- 
geisteten 
Bieres. 


Wirk- 
licher 
Vergah- 
rungs- 
Grad 















7. Berliner Oberhefe 
8. 5. ellypsoideus 


& 


No. 1 bis 5, 
triibe No. 8. 


noch trtibe. 


Bouquet. 


" Carlsberg II | 
6. S. Pastoriane Form. . | 


i. Sacch.Cerev.Franziskaner, 
2. » » Rotterdam. | 
‘2 » Kénigshofen| 
4, » » Carlsberg I 


5,63 
5,39 
5,32 
5,86 
5,94 
5,39 
3,47 
3,09 





- 


Das 


9,39 
9,37 
9,76 
8,71 
8,49 
9,34 
8,59 

12,61 








Biere vom 13. April. 


Bier 


1,0279 
1,0288 
1,0302 
1,0259 
1,0247 
1,0278 
1,0260 
1,0432 


aus 





S. 





1,0355 
1,0354 
1,0368 
1,0331 
1,0323 
1,0353 
1,0327 
1,0476 


Von diesen waren nach 1maligem Filtriren ganz blank 
fast blank No. 7, triibe No. 6, ziemlich stark 
Letzteres schiumte beim Aufgiessen auf’s Filter 
durch Abgabe von Kohlensaure stark, gihrte also noch, war 


aber tiber der Hefe im Kolben blank. 


Nach der zweiten Filtration war 7 blank, 6 ziemlich 
blank, .8 sowohl jetzt, als auch nach der dritten Filtration 


Die Hefen 1 bis 5 lagen fest am Boden des Kolbens, 
wihrend die Oberhefe, der S. pastorianus und ellypsoideus 
ganz locker waren und sich bei der geringsten Bewegung 1! 
der Fltissigkeit vertheilten. 
hatte ein von dem der tibrigen stark abweichendes, weiniges 





ellypsoideus 





47 

47,1 
44,9 
50,8 
52,1 
47,3 
515 
98,8 
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Es wurden ferner die Hefen auf Ascosporen - Bildung 
mittelst Gypsblock-Culturen untersucht. 


Temperatur + 22—24,5° C, 


No, 1 zeigte nach 65 Stunden die ersten Anfange von Ascosporen. 


> 3 » 47 » viele fertige und in Bildung  begriffene 
Ascosporen. 

> 3 » » 47 > fertige und in Bildung begriffene, weniger 
wie No, 2. 

>» 4 » » 135 » die ersten Anfinge. 

» ® » » § > die ersten Anfinge, nach 48 Stunden 
wenige fertige, viele in Bildung. 

>» 6 » » 20 » die ersten Anfinge, nach 36 Stunden 
ausserordentlich viele. 

“oe » 40 . wenige fertige, meist beginnende. 

» S » » 49 » die ersten Anfinge. 


Beim Vergleich der schwiicher vergohrenen Biere vom 
18. Marz mit denen vom 13. April ergibt sich zunichst, dass 
sich bei den ersteren je nach den verschiedenen Hefen theil- 
weise gréssere Unterschiede in den Vergihrungsgraden_ be- 
merkbar machen, wiihrend diese Unterschiede bei den ganz 
vergohrenen Bieren mit Ausnahme des mit Weinhefe') her- 
gestellten fast ausgeglichen sind. Von den nach der Haupt- 
svihrung untersuchten Bieren des 18. Mirz zeigen den 
stiirksten Vergiihrungsgrad die aus den Carlsberger Helen 
und der Oberhefe hergestellten. Verhialtnissmissig schwacli 
vergohren hatte die Gruber’sche Hefe aus Kénigshofen, am 
schwiichsten die Weinhefe. Vom Stickstoffgehalt der ange- 
wandten Wiirze finden sich im Biere wieder bei: 


No. 1 = 83,38 %o. 

2 = 88,18 » 
> 3 = 8» 
>» 4 == 90,66 » 
: ) 2 88,56 » 

6 90,18 » 
» 7 = $7,529 » 
> § = 90,67 ». 


1) Diese Hefe gehért zu den Alkoholgihrungs-Pilzen, welche naci 
Hansen nur langsam die hoheren Alkoholprocente erzeugen. Ber. ¢. 
deutschen botan. Gesellsch. 1884, 
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Es sind demnach 9,33 bis 16,62°/, des Wiirze-Stickstoffs, 
im Mittel 11,67°/, verbraucht worden. 

Die Glycerin-Gehalte sind auffaillig niedrig und kann ich 
die von Borgmann’) an 2 Carlsberger Bieren gemachte 
Beobachtung bestiitigen, wonach in den mit Hefe-Reinculturen 
hergestellten Bieren bedeutend weniger Glycerin gefunden 
wurde, wie in gewodhnlichen. Wiahrend ich im Mittel fir 
Elsisser Biere in 100 chem. 0,1440 Glycerin fand, ftir 
bayerische 0,1266*), haben die obenerwiihnten, aus Rein- 
culturen der 5 normalen Brauhefen hergestellten Biere 1 bis 5 
bei héherem Alkoholgehalt im Mittel blos 0,1113 Glycerin. 
(Verhiltniss von Glycerin zu Alkohol = 2,38 : 100.) Das 
Verhiltniss von Glycerin zu Alkohol schwankt in den 8 
Bieren von 1,65: 100 bis 4,3: 100. Bei bayrischen Bieren 
ist es durchschnittlich 3,57 : 100, bei Elsisser Bier 3,47 : 100. 
Den geringsten Glyceringehalt weist das Bier aus S. pasto- 
rianus auf, 

Die Bestimmung der Farbintensitaten mittelst des Colori- 
meters von Stammer hat ergeben, dass einige Biere in der 
Intensitat der Farbung etwas differiren. 

Die angewandte Wize enthilt nach Abzug der Maltose 
in 100 chem. = 6,9258 gr. Extrakt. Es ist nun auffallend, 
dass simmtliche Biere nach Abzug des Zuckers weniger Extrakt 
enthalten, als die angewendete Wirze. Bier 1 z. B. enthilt 
nach Abzug des Zuckers in 100 chem. 6,3842 Extrakt. Es 
finden sich bei diesem Bier 0,54 Extrakt (Nicht-Zucker) in 
100 chem. weniger, wie in der Wiirze, was darauf hinzu- 
deuten scheint, dass wahrend der Gihrung noch eine Um- 
wandlung von Dextrin in Zucker stattfindet. Theoretisch, 
wenn keine Nebenvorginge stattfiinden, mtisste Maltose 52,63 °/, 
Alkohol bei der Giihrung liefern. Da aber noch Glycerin, 
Bernsteinsiure ete. gebildet werden, so ist die Alkohol-Aus- 
beute geringer. 


1) Zeitschr. f. anal, Chemie, Bd, XXV, S. 532. 

2) Hygien. Topogr. der Stadt Strassburg, S. 167. Nach Zeitschr. 
f. anal. Chemie, Bd. XXI, S. 541, und C. Lintner, Lehrb. d. Bierbr., 
1877, S. 548. 
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Nach Pasteur liefert die isomere Saccharose 51,11 °/, 
Alkohol. 


Bier 1 enthalt 4,75 Gew. %o Alkohol, entsprechend theoretisch 
9,0252 Maltose, 
dazu Zucker im Bier 1,8858 
Sa. 10,9110 Zucker. 
Bier 4 enthalt 4,81 Gew. % Alkohol, entsprechend theoretisch 
9,1392 Maltose, 
dazu Zucker im Bier 1,9377 


Sa. 11,0769 Zucker. 


Wahrend die Witirze 10,8042 Zucker enthalt, ist die 
Summe des Zuckergehaltes, die theoretische Menge berechnet 
aus dem entstandenen Alkohol, + Zucker im Bier, grdsser. 
Es muss also wiihrend der Gihrung eine Umwandlung von 
Dextrin in Zucker stattgefunden haben. In Wirklichkeit sind 
die Differenzen grésser. Da bei der Spaltung der Maltose in 
Alkohol und Kohlensiure Nebenprodukte entstehen, so wird 
weniger Alkohol producirt, wie oben angenommen. Der ge- 
fundene Alkohol entspricht also einer grésseren Menge Mal- 
tose. Nehmen wir an, dass die Maltose 51,11°/, Alkohol 
bildet, wie die isomere Saccharose nach Pasteur, so ge- 
staltet sich die Rechnung bei Bier 4 z. B. wie folgt: 

Maltose (aus dem Alkohol berechnet) 9,4110 
Maltose im Bier. . . .. . . + = 1,9877 
‘Sa. 11,3487 Zucker, 
d. h. 0,5445 Maltose mehr, wie in der entsprechenden Wirze. 

Berticksichtigt man schliesslich, dass der Kupfer redu- 
cirende Kérper der Wiirze als Maltose berechnet wurde, 
wiihrend vorhandene Dextrine’) und Maltodextrin®) reducirend 
wirken, also der Maltose-Gehalt zu hoch angegeben ist, so 
wird die Annahme, dass Dextrine wahrend der Gihrung in 
Zucker umgewandelt werden, noch mehr unterstiitzt. 


1) F.Musculus u. Gruber, Beitr. z. Chem. der Starke. Zeitschr. 
f. phys. Chem.,; Bull. Soc. Chim., Bd. XXX, S, 54; Journ. f. prakt. Chem., 
N. F., Bd. 28, S. 496. 

2) Horace F, Brown u. G. H. Morris, Ueber die nichtcrys'. 
Produkte der Einwirkung der Diastase auf Starke. Zeitschr. Ges. Brau- 
wesen 1885, S. 360 ff. 
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Brown und Morris (I. c.) beobachteten, dass in einer 
Lésung von Maltose, Maltodextrin und Achroodextrin durch 
Oberhefe starke Gihrung erzeugt wurde. Nachdem dieselbe 
vollkommen beendet war, wurde zur Syrupconsistenz ver- 
dampft, der Syrup in Wasser gelést und wieder Oberhefe 
zugesetzt. Es entstand nach einiger Zeit wieder Gihrung 
und wie die Verfasser annehmen, da die Oberhefe anscheinend 
abgestorben war, durch sich entwickelnde Sacch. Pastorianus 
und ellypticus. Sie nehmen an, dass die wilden Hefen Hydro- 
lyse der Dextrine veranlassten und dann den gebildeten Zucker 
vergiihrten. Sie glauben ferner, dass das Vermégen, Dextrin 
zu hydrolysiren und den gebildeten Zucker zu vergihren, auch 
dem typischen Saccharomyces Cerevisiae zukommen kann, 
aber in schwiicherem Maasse, wie den wilden Hefen. Nach 
meinen Beobachtungen scheinen im Gegentheil die Brauhefen 
Carlsberg I und If mehr Dextrin hydrolysirt und Zucker ver- 
gohren zu haben, wie Sacch. Pastorianus und auch die Ober- 
hefe. Da Brown und Morris nicht mit Reinculturen ge- 
arbeitet haben und auf die Form der Hefen nach Hansen’s 
Untersuchungen Unterscheidungsmerkmale von Species meist 
nicht basirt werden kénnen, so ist es gar nicht ausgeschlossen, 
dass die Dextringihrungen von Brown und Morris durch 
ein Gemenge von wilden und Brauhefen veranlasst wurden. 


Es k6nnte der Einwand erhoben werden, dass das 
Gewicht der Trockensubstanz der gebildeten Hefe das Deficit 
an Extrakt der Biere gegentiber der Wiirze erkliren wiirde. 
Ks wurde desshalb die Hefentrockensubstanz in einem Kolben 
bestimmt. 


Das stark vergohrene Bier Carlsberg | hatte, von «einer» 
Hefezelle ausgehend fiir 100 cbem., 0,1595 gr. bei 105° C. 
gelrocknete Hefesubstanz gebildet. Diese 0,1595 gr. geniigen 
aber, selbst wenn man annehmen will, dass alle Hefentrocken- 
substanz aus dem Nicht-Zucker der Wiirze gebildet wird, 
nicht, um die 0,5148 gr. Deficit des Bieres an Extrakt gegen- 
liber der Wiirze zu decken. 





Untersuchungen liber das Verhalten der in Nahrungs- und Futter- 
mitteln enthaltenen Kohlehydrate zu den Verdauungsfermenten. 


Von 


A. Stutzer (Ref.) und A. Isbert. 


(Mittheilung der landwirthschaftlichen Versuchsstation Bonn.) 
(Der Redaction zugegangen am 12. August 1887.) 


Nachdem die in dieser Zeitschrift wiederholt besprochenen 
Versuche des Ref. tiber die Einwirkung der Verdauungsfer- 
mente auf Proteinstoffe im Wesentlichen beendigt sind, haben 
wir versucht, das Princip dieser Methode bei einer anderen 
Stoffgruppe in Anwendung zu bringen, indem wir tiber den 
Einfluss diastatischer Fermente auf die N-fr. Stoffe der Nah- 
rungs- und Futtermittel nihere Untersuchungen ausftihrten. 
Nachstehend theilen wir die Resultate unserer bisherigen 
Arbeiten mit. 


Zunichst handelte es sich um die Frage: Lassen sich 
durch successive Einwirkung diastatischer Fer- 
mente auf Nahrungs- und Futtermittel die stick- 
stofffreien Stoffe (excl. Fett) in einen verdau- 
lichen und unverdaulichen Theil in der Weise 
zerlegen, dass dies Verfahren zu einer quantitativen 
Bestimmung der verdaulichen N-fr. Stoffe dienen 
kann? 

Die verdaulichen Kohlehydrate werden theils durch das 
diastatische Ferment der verschiedenen Speichelflissigkeiten 
des Mundes, theils durch dasjenige der Bauchspeicheldrtise in 
lésliche Verbindungen tibergeftihrt, sofern sie nicht schon an 
und fiir sich léslich sind. Die Cellulose kann ebenfalls theil- 
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weise im thierischen Organismus gelést werden, indess beruht 
diese Umwandlung nicht auf der Wirkung eines Drtisen- 
secretes, sondern sie erfolgt durch einen durch Bakterien 
und andere niedere Organismen veranlassten Gihrungs- und 
Fiiulnissprocess'). Ueber den Werth der im Korper gelésten 
Cellulose gehen die Ansichten sehr weit auseinander. Wihrend 
man frtiiher die verdaute Cellulose mit den sonstigen verdau- 
lichen Kohlehydraten gleichwerthig hielt und sogar auch noch 
jetzt bei Futterberechnungen die geléste Cellulose als voll- 
werthigen Nahrstoff in Anrechnung zu bringen pflegt, wurde 
vor einigen Jahren von verschiedenen Seiten der Werth der 
Cellulose ftir die Ernihrung stark in Zweifel gezogen, ja 
sogar die Frage, ob Cellulose ein Nihrstoff sei, direkt ver- 
neint (Tappeiner, Weiske). Nach unserer Ansicht sind 
die diesbeztiglichen Versuche noch nicht als abgeschlossen zu 
betrachten und liisst sich nur mit Sicherheit annehmen, dass 
die Cellulose mindestens einen wesentlich geringeren 
Werth besitzt wie Stirkmehl, Zucker, Dextrin und andere 


N-fr. Stoffe. Ellenberger und Hofmeister sagen _hier- 
iiber Folgendes: 


«Die Cellulose geht bei der Verdauung wahrscheinlich 
zunichst in eine zuckerahnliche lésliche Modification tiber, 
welche theilweise resorbirt wird und theilweise der Sumpf- 
gasgihrung verfallt. Die Resorptionskraft des Darmkanals 
entscheidet dartiber, ob viel oder wenig Cellulose zu Sumpf- 
gas wird, wie sie auch dartiber entscheidet, ob viel oder 
wenig Kiweiss verfault. Alles Organische im Darminhalt ver- 
fallt der Gahrung und Fiulniss, wenn es nicht rasch genug 
resorbirt wird.» — 


Die Ergebnisse neuerer Forschungen, durch welche der 
im Organismus gelésten Cellulose ein anderer Werth bei- 
zulegen ist, als bisher angenommen wurde, lassen es nun als 
wtinschenswerth erscheinen, dass man die Menge der in der 


1) Man vergleiche die diesbeziiglichen Arbeiten von Ellenberger 
und Hofmeister (Landw. Jahrbiicher, 16. Bd., S. 276), von Tappeiner 
und Anderen. 
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Nahrung gegebenen, durch Verdauungsfermente unléslichen 
N-fr. Stoffe genau ermitteln kann. Es ist dies nur dadurch 
méglich, dass die Nahrungs- und Futtermittel ausserhalb 
des thierischen Organismus der Wirkung von Verdauungs- 
fermenten ausgesetzt werden. Der Versuch mit lebenden 
Thieren vermag uns in dieser Beziehung keinen Aufschluss 
zu geben, weil im lebenden Organismus stets eine theilweise 
Losung der Cellulose durch Faulnissprocesse gleichzeitig statt- 
findet. Demnach kénnen die Resultate der «ktinstlichen Ver- 
dauung» mit denjenigen «der nattirlichen Verdauung der 
Kohlehydrate» niemals tibereinstimmen. Zur Werthschitzung 
der Nahrungs- und Futtermittel wurde einem «ktinstlichen » 
Verfahren, bei dem die Lésung der Cellulose vermieden wird, 
der Vorzug gegeben werden mtssen. 

Bevor wir auf die Untersuchungen niher eingehen, 
theilen wir zuniichst tber die Herstellung der Fermentlésungen 
Nachstehendes mit: 


1. L6sung von Ptyalin. Die Herstellung grésserer 
Mengen einer Lésung von wirksamem Speichelferment ist mit 
gewissen Umstiinden verkntipft, zumal diese Fermentlésung 
sehr schnell zu Zersetzungen neigt. Wir wendeten uns daher 
an die bekannte Firma E. Merck in Darmstadt mit dem 
Ersuchen, uns aus den Speicheldrtisen der Schweine, welche 
bekanntlich besonders reich an diastatischem Ferment sind, 
ein wirksames und haltbares Priparat herzustellen. Bei Vor- 
versuchen liessen wir den frischen Speichel mit Glycerin 
mischen und verwendeten die filtrirte Glycerinmischung, spéater 
ist bei den Hauptversuchen ausschliesslich ein trockenes Pri- 
parat bezogen, welches von E. Merck unter der Bezeichnung 
Ptyalin. activ. abgegeben wird. Von diesem Priaparat 
wurden je 100 gr. mit einer Lésung von 1 gr. was- 
serfreiem Na*CO, in 2 Liter Wasser tibergossen, 
1 Stunde lang auf + 40°C. erwarmt und dann filtrirt. 
Dieser Zusatz von ‘/, pro Mille kohlensaurem Natron erwies 
sich als nothwendig, weil die wisserige Lésung des kiuflichen 
Ptyalins nicht neutral, sondern sehr schwach sauer reagirte. 
Die saure wiisserige Lésung hatte eine erheblich geringe Wirk- 
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samkeit, Ein Zusatz von mehr als 0,05°/, Na*CO, erwies 
sich als unnéthig, ja sogar weniger wirksam. 


2. Lésung von Malzdiastase. Wir hielten es fiir 
wtinschenswerth, tiber den Wirkungswerth der Malzdiastase 
im Vergleich zum diastatischen Speichelferment vergleichende 
Versuche auszuftihren, um zu ermitteln, ob die tiberall leicht 
zu beschaffende Malzdiastase bei diesen Versuchen einen Ersatz 
fiir Speichelferment zu bieten vermag. Die Malzlésung wurde 
in folgender Weise bereitet: 1 Kilo zerstampftes Gritin- 
malz wird mit 1*‘/, Liter Glycerin und 1'/, Liter 
Wasser gemischt, die Mischung 8 Tage lang unter 
bisweiligem Umrtihren bei Zimmertemperatur 
stehen gelassen, dann ausgepresst und filtrirt. 


3. Die Pepsinlésung, sowie die pankreatische 
Fermentlésung ist nach den in dieser Zeitschrift, Bd. XI, 
S. 208, 210, 226 angegebenen Vorschriften hergestellt. 


Qualitative Versuche tiber die Wirkung diastatischer Fermente 
auf stirkmehlhaltige Stoffe. 





Um tiber die Wirkung der diastatischen Fermente auf 
stirkmehlhaltige Stoffe im Allgemeinen orientirt zu_ sein, 
fiihrten wir folgende Versuche aus: 5 gr. Weizenmehl wurde 
mit Wasser verkleistert, die Fliissigkeit zu 1 Liter verdinnt, 
je 50 chem. der Lésung mit diastatischem Ferment versetzt 
und von Zeit zu Zeit mittelst Jodlésung auf Starkmehl geprtft. 
Hierbei ergab sich Folgendes: 

1. Ptyalinlésung bei 40° C. und Malzdiastase bei 60° 
wirken beide sehr schnell. 

2. Malzdiastase wirkt bei 40° erheblich langsamer. 

3. Pankreasfliissigkeit ist in Gegenwart von freien orga- 
nischen Séiuren scheinbar unwirksam. Neutrale Pankreas- 


fliissigkeit wirkt energischer auf die Umwandlung von Stark- 
mehl ein, wie alkalische. 
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Wir gelangen nun zur Besprechung der Haupt-Versuche, 
welche mit Weizenmehl, Kleeheu, Blatter von Kleeheu und 
Weissbrod ausgefiihrt wurden. Im Weizenmehl hatten wir 
eine Substanz mit hohem Gehalt an Stirkmehl, geringerem 
Gehalt an zarter, fein vertheilter Cellulose. Das Umgekehrte 
war der Fall beim Heu (bestehend aus einer Mischung von 
Trifolium pratense und Lolium perenne). Endlich wahlten 
wit Weissbrod als Repriisentant eines Nahrungsmittels, welches 
einer besonderen Zubereitung (Backprocess) unterworfen ge- 
wesen ist. Das Weissbrod wurde, um ein gleichartiges Unter- 
suchungsmaterial zu haben, getrocknet und dann fein gemahlen. 
Gelang es bei diesen 3 Versuchsobjekten, die vorhandenen 
N-fr. Stoffe durch successive Einwirkung von Verdauungs- 
fermenten in einen verdaulichen und unverdaulichen Theil 
in der Weise zu zerlegen, dass diese Umsetzung bei Control- 
versuchen und bei verschiedenem Fermentgehalt der Fliissig- 
keiten stets in gleichen Gewichtsverhiltnissen, also quan- 
litativ erfolgte, so durften wir annehmen, dass eine solche 
Methode auch bei allen tibrigen Nahrungs- und Futtermitteln 
sich anwenden liisst, dass auch bei anderen Nahrungs- und 
Futtermitteln die N-fr. Stoffe in einen durch ungeformte Fer- 
mente verdaulichen und unverdaulichen Theil quantitativ sich 
trennen lassen. — Bei nachstehenden Versuchen handelte es sich 
zunichst um die Frage, unter welchen Verhiltnissen das Opti- 
mum der Verdauung erreicht wird. Da das anzuwendende 
Verfahren zur Bestimmung der Kohlehydrate ein indirektes 
war und bei indirekten Methoden die vorkommenden be- 
obachtungsfehler und Verluste sich in weit héherem Grade 
multipliciren, wie bei einem direkten analytischen Bestim- 
mungsverfahren, glaubten wir bei Controlversuchen, die unter 
gleichen Bedingungen ausgefitihrt wurden, eine Abweichung 
vom Durchschnittsresultat von + 0,2°/, als zulassig annehmen 
zu sollen. Diese Latitude ist nicht so gross, dass hierdurch der 
praktische Werth der Methode zur Beurtheilung von Nahrungs- 
und Futtermitteln beeintrachtigt werden kénnte. Bei Fiitterungs- 
versuchen pflegen beziiglich der N-fr. organischen Substanz die 
Differenzen der Controlversuche in der Regel viel grésser zu seit. 
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Die allgemeine Analyse der benutzten Untersuchungs- 
objekte ergab Folgendes: 





} 


| | 9 |3. Kleeheu | 


; (Lolium 


| 
| 


Blatter von 
Kleeheu. 


Weizen- | perenne und | — 
ifoli Weissbrod. 
mehl. Trifolium | 


pratense). 


| 
j 





Fett (Aether-Extrakt). | 460 | 154 | 3,66 | 0,22 
Protein. . . . . . || 15,38 | 10,15 | 969 | 11,88 
Wasser. .... .. | 492 | 1889 | 674 | 882 
Mineralstoffe. . . . 8,58 0,68 | 6,98 | 2.12 
N-fr. organ. Stoffe. . 67,27. | 73,74 | 72,93 | 76,96 


Allgemeines tiber die Ausfithrung der Versuche. 


Bei Bestimmung der Kohlehydrate bezw. der N-fr. Sub- 
stanz glaubten wir uns, wie allgemein Ublich, der indirekten 
Methode bedienen zu sollen. Es wird in dem Nahrungsmittel 
der Gehalt an Protein, Fett, Wasser, Asche (frei von Kohlen- 
siure) ermittelt und das bei der procentischen Zusammen- 
stellung der Analyse von 100 Fehlende als N-fr. Substanz in 
Anrechnung gebracht. In gleicher Weise geschieht die Unter- 
suchung der Substanz nach der kiinstlichen Verdauung. Die 
Differenz der beiden Analysen ergibt die durch Fermente 
celésten N-fr. Stoffe. 


Die Untersuchungsobjekte wurden nur im vdllig ent- 
fetteten Zustande der ktinstlichen Verdauung unterworfen, 
weil einerseits das Fett die Filtration erschweren und bei 
Anwendung von pankreatischen Fermenten ein Theil des 
Fettes gelést und dadurch die indirekte Methode zur Bestim- 
mung der Kohlehydrate ungenau werden wiirde. Die zu 
extrahirende Substanz wurde in eine aus glattem, dichten 
iltrirpapier gefertigte, auf einer Seite mit Bindfaden zuge- 
bundene Hiilse gebracht, nach geschehener Extraktion die 
Hulse geéffnet und mittelst einer Federfahne die Substanz in 
ein Becherglas geschiittet. Bei fast allen Untersuchungsobjekten 
kann man glattes Filtrirpapier bei der Extraktion verwenden, 
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ohne befiirchten zu mtissen, dass eine Verunreinigung der 
Substanz durch Papierfaser stattfindet, und hat die Benutzung 
eines Asbestfilters, statt des Filtrirpapiers, mit seltenen Aus- 
nahmen als unnoéthig sich erwiesen. 


































Die anzuwendenden Fermente wirken selbstverstindlich 
auch auf Proteinstoffe ein, ganz abgesehen davon, dass von 
den Proteinstoffen schon allein durch wisserige Fltssigkeiten 
mehr oder weniger léslich werden kann. Es musste daher 
unser Bestreben sein, die Proteinstoffe bei der Verdauung 
moglichst zu entfernen, ohne gleichzeitig die Verdauung der 
Kohlehydrate zu beeintrichtigen. Keineswegs erschien es 
nothig, die verdaulichen Proteinstoffe vollstaindig zu ent- 
fernen, und war es gentigend, dass unter gleichen Versuchs- 
bedingungen eine stets gleiche Menge N-h. Substanz neben 
den unverdaulichen Kohlehydraten unléslich zurtick blieb und 
von den letzteren in Abrechnung gebracht werden -konnte. 
Der Eine von uns hat zu diesem Zwecke das Verhalten der 
Proteinstoffe zu den Verdauungsfermenten unter verschiedenen 
Verhaltnissen nochmals geprtift und einen besonderen Bericht 
hiertiber erstattet ‘). 


Die Herstellung einer kohlenséurefreien Asche 
geschah bei den Untersuchungen einfach in der Weise, dass 
die Asche mit wenig Salpetersiure befeuchtet und dann 
langere Zeit bis zur Zersetzung der Nitrate erhitzt wurde. 
Das Gewicht der Reinasche musste selbstverstindlich schliess- 
lich constant bleiben. Bei allen Versuchen wurden stets genau 
2 gr. von der zu untersuchenden Substanz abgewogen, ent- 
fettet, dann in ein Becherglas gebracht, mit 100 chem. Wasser 
ilibergossen, zum Sieden erhitzt, und nachdem die Fliissigkeil 
halb erkaltet war, die Fermentlésung hinzugefigt. 


a) Ptyalinlésung. Verwendete Menge = 200 chem. 
Erwarmungsdauer = 2 Stunden lang auf 37—40° C. 

b) Diastaselésung. Verwendefe Menge = 25 eben. a 
Erwarmungsdauer = 2 Stunden lang auf 60—65° C. 


1) Zeitschr. f. physiol, Chemie, Bd. XI, 8. 529, 
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c) Pepsinlésung. Bei vielen Versuchen ist nach Ein- 
wirkung von Ptyalin oder Diastase noch 400 cbem. Pepsin- 
lésung hinzugefiigt, um die Proteinstoffe léslich zu machen. 
War Ptyalin in der Fltissigkeit enthalten, so wurde vor dem 
Zusatz von Pepsin die Fliissigkeit durch ausgegltihten Asbest 
filtrirt und der Rtickstand ausgewaschen; bei den Diastase- 
Versuchen konnte die Fliissigkeit direkt mit saurer Pepsin- 
lésung versetzt werden, weil bei diesen die mit dem Pepsin 
verbundene Salzsiure keine Ausscheidung veranlasste, wihrend 
in der Ptyalinlésung beim Ansiuern ein flockiger Niederschlag 
sich bildete. 

d) Pankreas-Flissigkeit. In allen Fallen, in denen 
nach Behandlung mit den vorhin genannten Fermenten noch 
eine Kinwirkung von Pankreasferment stattfinden sollte, wurde 
die Fliissigkeit wieder zuvor durch Asbest filtrirt, das Un- 
lésliche mit Wasser ausgewaschen, der Riickstand nebst dem 
Asbest mittelst wenig Wasser in ein Becherglas gebracht, 
mit 100 cbcm. Pankreasfltissigkeit tibergossen und 3 Stunden 
lang auf + 37—40° C. erwarmt. 

Nun haben wir die Flitissigkeit nochmals durch Asbest 
filtrirt (unter Anwendung eines in den Trichter gelegten 
Conus von feinem Messingdrahtgewebe), den Riickstand 
mit Wasser ausgewaschen, in eine Platinschale gebracht, bei 
100° getrocknet, bis das Gewicht von Schale + Inhalt con- 
stant blieb, den Inhalt der Schale verascht, die Kohlensiure 
mit Salpetersiiure ausgetrieben und nochmals gegliiht, bis 
keine Gewichtsabnahme mehr stattfand. Die Differenz zwischen 
beiden Wiaigungen gab die unverdaute organische Sub- 
stanz an, welche, da die Untersuchungsprobe vorher ent- 
fetlet war, nur aus N-h. Substanz und unldéslichen Kohle- 
hydraten (Cellulose etc.) bestehen konnte. Um den Gehalt 
an Kohlehydraten (frei von N-h, Substanz) zu finden, wurden 
gleiche Versuche ausgeftihrt, die unverdaut gebliebenen Stoffe 
jedoch nicht verascht, sondern zur Stickstoffbestimmung be- 
nutzt, der gefundene Stickstoff mit dem tiblichen Faktor 6,25 
multiplicirt, dadurch auf Protein berechnet, und letzteres von 
den unléslichen Kohlehydraten in Abzug gebracht. 
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Diese Versuche veranlassen uns zu nachfolgenden Schluss- 
folgerungen : 

1. Neutrale Ptyalinlésung hat eine bessere Wirkung 
auf das Lésungsvermégen der Kohlehydrate, wie die schwach 
saure Fermentfltssigkeit (Versuche 12, 13, 19, 20), auch tiber- 
traf die erstere in dieser Eigenschaft eine schwach alkalisch 
cemachte Ptyalinlésung (Versuche 21—25). 

Wir méchten diese von uns gemachte Erfahrung beziig- 
lich der neutralen Ptyalinlésung zunichst nur auf das von 
uns benutzte Praparat bezogen haben. Es liegen bisher keine 
Versuche vor, aus denen zu ersehen ist, ob durch ganz 
frischen gemischten Mundspeichel bei neutraler Reaction das 
Optimum der Wirkung friiher erreicht wird, wie bei alkalischer 
Reaction. Die nachtheilige Wirkung von Siiuren auf Ptyalin 
ist bereits von Ellenberger und Hofmeister nachge- 
wiesen (Landw. Jahrbticher, 16. Bd., 5. 237). Dieselben fanden, 
dass schon 0,02—0,03°/, Salzsiure die Speichelwirkung auf- 
hebt, Milchsiure aber erst bei 0,4—0,6°/ 


2. Fur Substanzen, die reich an verdaulichen Kohle- 
hydraten sind (Weizenmehl), gentigen bei 2 gr. der Unter- 
suchungssubstanz = 200 cbem. der von uns benutzten neu- 
tralen Ptyalinldsung, um das Optimum der Wirkung zu 
erzielen. Bei Untersuchungsobjekten, welche relativ arm an 
verdaulichen Kohlehydraten sind (Heu), wird das Optimum 
der Wirkung schon durch 50—100 cbem. Ptyalinlésung erreicht 
(Versuche 19, 20, 26—33, 46—49). 

3. Von der Malzdiastase geniigten 25 cbcm., um eine 
moglichst giinstige Wirkung hervorzubringen (Versuche 7—11, 
34—41), 

4. Die Diastaselésung kann sehr lange Zeit aufbewahrt 
werden, ohne an Wirkungswerth eine wesentliche Einbusse 
zu erleiden (Versuch 36, 37). Diastase wirkt bei 37—40° C. 
erheblich schwacher, als bei 60° (Versuche 34, 35, 42, 43). 
Diese letztere Beobachtung ist liingst bekannt und nur von 
uns nochmals ziffermassig nachgewiesen. 

5. Ptyalinlésung, allein angewendet, wirkte 
besser als wie Diastase (Versuche 28—31, 44, 45). Bei 








SO 


nachfolgender Wirkung von Pepsin erwiesen sich 
dagegen Ptyalin und Diastase vollstindig gleich- 
werthig (Versuche 26, 27, 34—41). 


6. Durch successive Wirkung von Diastase und neutraler 
Ptyalinldsung wurde keine héhere Verdaulichkeit erzielt als 
durch alleinige Anwendung von Ptyalin (Versuche 28, 29, 32, 33). 

7. Bei Gegenwart sehr grosser Mengen von Fermenten 
wird die Wirkung des letzteren in der Regel abgeschwiicht ') 
(Versuche 3—6, 16—18, 28-31, 8—11). Eine Abschwachung 
wurde nicht beobachtet, als wir Diastase auf Weizenmehl ein- 
wirken liessen (Versuche 34— 41). 

8. Die neutrale Ptyalinlésung vermag nicht 
unerhebliche Mengen von Protein aufzulésen (Ver- 
suche 3, 4, 12, 18, 26—31, 46—53, 54—59) und scheint 
wiinschenswerth, die Einwirkung des Mundspeichels auf Pro- 
teinstoffe einer niheren Priifung zu unterwerfen. 


Zweite Versuchsreihe, 
Alleinige Wirkung von Pankreasferment. 
Die diesbeztiglichen Versuche wurden nur mit Weizen- 
mehl ausgeftihrt, welches von gleicher Beschaffenheit war, wie 
das bei den friitheren Versuchen benutzte. 














Unidslich | Gehalt i. lés-|| - ,-°) 
| nloslic | zehalt der unlos-) y, .. 5. 4 
Menge der | gebliebene orga-|| lichen Trocken- — 
No. || ‘ te , | nische Troe com substanz =| ake 
Pankreasfliissigkeit. =| substanz | an 1 Pry # 
| , : a. | N_ | Protein | | 
ebem. Bac ? } ‘| "eo °0 
| | | | 
60 100 (neutral) /0,1480, 7,40 | 0,080 lo 30) 6,90 
1| 5 
61 | 100 ( do. ) /0,1500} 7,50 | 0,080 || ": 7,00 
Ee; eee Meh A | ee ee ee ee = 
|| alkalisch 0,259 9 Na2CO3) | - a - i | s9@ 
62 | 100( at te ) | 0.2570 12,85 | 0,032 | lo. mn (| 12,69 
63 | 100( do. ) — 12,70 || 0,032) * (| = 12,50 
i 
| | 4 


1) Gleiche Beobachtungen machten Ellenberger und Hofmeisie! 
beztiglich des Pepsins bei Versuchen mit Pferden. Centralbl. f, Agricultur- 
chemie, 1887, S. 230. 
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Schlussfolgerungen aus vorstehenden Versuchen: 

















1. 100 cbem. der von uns benutzten Pankreasfltissig- 
keit wirkten auf die Verdauung der Kohlehydrate erheblich 
schwiicher ein, wie Ptyalin oder Malzdiastase. 


2. Neutrale Pankreasfltssigkeit hat ftir die Kohlehydrate 
des Weizenmehls eine bessere Wirkung, als das schwach 
alkalisch gemachte Ferment. 


3. Die Proteinstoffe des Untersuchungsobjektes wurden 
durch die Pankreasfltissigkeit vorztiglich gut verdaut, nament- 
lich von der alkalischen Fermentlésung. Diese Eigenschaft 
des Pankreasfermentes ist bei friiheren Versuchen des Ref. 
bereits wiederholt beobachtet'). 


Dritte Versuchsreihe. 


Successive Einwrkung von Ptyalin und Pankreas 
(ohne Pepsin) beziehungsweise von Malzdiastase 
und Pankreas. 


a) Versuche mit Weizenmehl. 





























a) b) . 
Verwendete Menge der Lésung Unidalich |(Gehalt der unite Unléstiche 
i|gebliebene orga- | lichen Trockens Sohie- 
No. von nische Trocken- substanz hadeake 
substanz an in =e 7 eo) 
Ptyalin Diastase Pankreas | o | 9 N Protein 
cbem. | ebem. | cbem = | . 99 "lo % 
64 | 200 (neutral) - 100) (alkalisch ) 0.0590) 2,95 0,081 , 0.5 \ 2 44 
sie ion | Qyol - . 
63 || 200( do )) — 100( do. ) 0,0580 2,90 0,081 } / 2,39 
conineene im -|- ce: mes = ow os 
bb - | 2 | 100( do. ) 0,0850 4,25 |; \ 3,74 
. | ieee ‘i 0,081 0,51: 
Of | a | 95 | 100( do. ) 0,0840, 4.20 | / 3.69 
} 
~ . a 2s See Set yee 7 ie 
) 200 (neutral), — | 100(neutral) er 2,95 | 0,097 ten! 2.33 
62 


| 


69 | 200( do. )} — | 100( do. ‘was 2,85 0,113) 2,28 


1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XI, S. 534, 
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b) Versuche mit Kleeheu. 








a) b) 











Verwendete Menge der Lésung Unloslich _|Gehalt der unlds- Uniéslic 
; gebliebene orga- lichen Trocken-  ~ Kol ache 
No. von nische Trocken- substanz , — 
substanz an (a wah — 
Ptyalin Diastase Pankreas : 0 N Protein 
ebem. cbem. cbem. i r > ae oe "'0 
70 100 (neutral) =— 100 (alkalisch) 1,0980 54,95) 0,536) 0 0) (51,60 
a y » Dye 
71 100( do. ) - 100( do. ) 1,1060 55,30) 0,536 5 (} 81,95 
- ™ | . 
72. 100( do.) 100 (neutral) 1,1280)_ . oe 
me | -56,40, 0,764) 4,77 , 
73 100( do. ) — 100( do. ) 1,1280 1 | f! 51.63 
c) Versuche mit Weissbrod. 
74 200 (neutral) - 100 (alkalisch) 0,0590) 2,95. 0,063) { 2 5b 
ii 0,39 
4 


» || 200( do )} — 100( do, ) 0,0600! 3,00. 0,063) fi = 2,61 
| | 


} 


' 


Schlussfolgerungen : 


1. Bei successiver Einwirkung gentigender Mengen von 
neutraler Ptyalinlbsung und Pankreasferment war das letztere 
bei Versuchen mit Weizenmehl sowohl in neutraler, wie auch 
in alkalischer Fliissigkeit unwirksam, indem das Optimum der 
Wirkung bereits durch Ptyalin allein erreicht wurde (Ver- 
suche 28, 29, 64, 65, 68, 69). Bei Kleeheu und Weissbrod 
war dagegen eine sehr schwache Wirkung des Pankreas- 
fermentes bemerkbar (Versuche 46, 47, 70—73, sowie 54, 
55, 74, 75). 

2, Pankreasferment wirkt auf die Proteinstoffe, wie 
schon oft beobachtet, bei Gegenwart von Alkali energischer 
ein, wie bei neutraler Reaction der Flissigkeiten (Versuchic 
66—69),. 

3. Durch Malzdiastase mit nachfolgender Einwirkung 
von Pankreasferment wird eine geringere Menge der Kolhile- 
hydrate verdaut, wie durch Ptyalin, beziehungsweise durc!: 
Ptyalin und Pankreasferment (Versuche 64—69, 28, 29). 
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Ergebnisse der vierten Versuchsreihe. 


1. Die friiher beobachtete ungtinstige Wirkung von 
schwach saurer Ptyalinlésung im Vergleich zur neutralen 
trat auch bei nachfolgender Einwirkung von Pepsin = und 
Pankreasferment (letzteres theils in neutraler, theils in alka- 
lisch reagirender Fltissigkeit angewendet) scharf hervor (Ver- 
suche 76—S81). 


2. Das durch successive Anwendung von neu- 
traler Ptyalinlésung, Pepsin und Pankreasfer- 
ment erzielte Optimum der Wirkung stimmt genau 
mit dem durch successive Anwendung von Malz- 
diastase, Pepsin und Pankreasferment erzielten 
Optimum tiberein (Versuche 80—86, 96—99, 102—105). 


3. In der zweiten Versuchsreihe wurde der Nachweis 
veliefert, dass neutrale Pankreasfltissigkeit, allein angewen- 
det, auf die Verdauung der Kohlehydrate des Weizenmelhis 
etinstiger einwirkt, wie bei alkalischer Reaction der Ver- 


dauungsfltissigkeit. Trotzdem empfiehlt es sich, das Pankreas- 
ferment bei successiver Einwirkung der Fermente der Mund- 
speicheldrtisen, der Magenschleimhaut und des Bauchspeichels 
in schwach alkalischer Lésung einwirken zu lassen. 


Es werden durch die alkalische Flissigkeit nicht nur 
die Proteinstoffe vollstindiger gelést und bei Controlversuchen 
gleichmiissigere Resultate beztiglich des Gehaltes der Unter- 
suchungsprobe an unverdaulicher organischer Substanz (N-fr. 
+ N-h.) erhalten, sondern es scheint thatsichlich, wenn es 
sich darum handelt, nach vorhergehender Einwirkung von 
Ptyalin und Pankreas bezw. von Diastase und Pankreas, nur 
die letzten verdaulichen Antheile der Kohlehydrate 
zu extrahiren, die alkalische Pankreasfltissigkeit bei schwerer 
verdaulichen Nahrungs- und Futtermitteln gtinstiger auf die 
Lésung der Kohlehydrate einzuwirken, wie die neutrale Fliissig- 
keit (Versuche 87—89, 94—97). Vielleicht tibt hierbei die 
physikalische Beschaffenheit der vegetabilischen Zellen gewisser 
Untersuchungsobjekte einen Einfluss aus, indem die alkaliscle 
Fliissigkeit das Diffusionsvermégen des Zellinhaltes giinstig 





beeinflusst, indess kann dieser Unterschied vielleicht auch 
nur auf chemische Ursachen zurtickgeftihrt werden. 


4. Die Menge der anzuwendenden alkalischen Pankreas- 
fliissigkeit betragt zweckmiissig 100 cbem. Der Gehalt an 
Na*CO, = 0,25°/.. 
der Wirkung auf Kohlehydrate und Proteinstoffe (nach vorher- 
vehender Behandlung mit Ptyalin und Pepsin, bezw. Diastase 
und Pepsin) zu erreichen. Eine gréssere Quantitit der Pan- 
kreasfltissigkeit wird keine bessere Wirkung hervorbringen, 
ebenso erscheint ein grésserer Gehalt an Alkali unniitz zu 
sein (Versuche 89—93). 


Diese Quantitaét gentigt, um das Optimum 


oo”? 


Bei Beginn unserer Arbeiten hatten wir die Frage ge- 
stellt: «Lassen sich durch successive Einwirkung diastatischer 
Fermente auf Nahrungs- und Futtermittel die stickstofffreien 
Stoffe (excl. Fett) in einen verdaulichen und unverdaulichen 
Theil in der Weise zerlegen, dass dies Verfahren zu_ einer 
quantitativen Bestimmung der verdaulichen N-fr. Stoffe dienen 
kann?» Auf diese und einige sich daran anknipfende Fragen 
vlauben wir durch unsere Versuche folgende Antworten und 
Resultate erhalten zu haben: 

Die in Nahrungs- und Futtermitteln enthaltenen orga- 
nischen N-fr. Stoffe (excl. Fett) lassen sich durch Einwirkung 
von Fermenten ausserhalb des lebenden Organismus in lés- 
liche und unldsliche (verdauliche und unverdauliche) Bestand- 
theile quantitativ trennen, — 

Die Erreichung des Optimums der Wirkung geschieht 
durch suecessive Einwirkung von Ptyalin, Pepsin und Pankreas 
wif die zu untersuchende Substanz. 

An Stelle von Ptyalin kann Malzdiastase verwendet 


werden und empfiehit sich im Allgemeinen die Benutzung 


von Malzdiastase, weil diese tiberall leicht zu beschaffen ist, 
vihrend gréssere Mengen Ptyalin in guter Qualitét oft schwer 
i erhaiten sind, — 

Die Resultate der kiinstlichen Verdauung der Kohle- 
ivdrate k6nnen mit denjenigen der nattirlichen Verdauung 
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im lebenden Organismus nicht tibereinstimmen, weil bei 
dem ktinstlichen Versuch nur die sogenannten ungeformten 
Fermente das Maximum ihrer Wirkung entfalten, wihrend 
bei der <natiirlichen» Verdauung ausserdem die im Darm 
enthaltenen Bakterien und sonstigen Mikroorganismen eine 
Lésung solcher Kohlehydrate bewirken, welche durch Ein- 
wirkung ungeformter Fermente unléslich bleiben. — 


Nachdem erwiesen ist, dass die im lebenden ké6rper 
verdaute Holzfaser (Cellulose etc.) einen erheblich geringeren 
Werth als Nihrstoff hat, wie andere Kohlehydrate — vielleicht 
sogar vOllig werthlos ist —, diirften durch die «ktinstliche» 
Verdauung der Kohlehydrate wichtige Anhaltspunkte zur 
Werthschiitzung der Nahrungs- und Futtermittel zu erhalten 
sein und jedenfalls viel bessere, wie durch die bis jetzt tbliche 
Bestimmung der Holzfaser. Wir gestatten uns daher den 
Vorschlag zu machen, in Zukunft bei Untersuchungen von 
Nahrungs- und Futtermitteln die Holzfaser (Rohfaser, Cellu- 
lose) nicht mehr zu bestimmen, sondern statt dessen dic 
ktinstliche Verdauung der Kohlehydrate vorzunehmen. 























Ueber die Entbindung freien Stickstoffs bei der Faulniss 
Nitrification. 


Von 


Dr. O. Kellner (Referent) und T. Yoshii. 


(Der Redaction zugegangen am 16. August 1887.) 















Bei Untersuchungen tiber die Veriinderungen wasser- 
haltiger Futtermittel beim LEinsiiuern in Mieten unter An- 
vendung von Gefiissen mit luftdichtem Verschluss hatte ich 
(riiher beobachtet'), dass neben einer tiefeingreifenden Zer- 
setzung der Eiweissstoffe sehr bedeutende Verluste an gebun- 
denem Stickstoff auftreten, und auch bei spiiteren Arbeiten 
von M. Mircker’), J. Kénig*), A. Stutzer‘), Ad. Mayer’), 
J. Fittbogen*’), H. Weiske‘) u. A. war dasselbe Ergebniss 
zu Tage getreten. Als ich dann vor 3 Jahren in Gemein- 
schaft mit J. Sawano das Zustandekommen dieser befremd- 
lich hohen Verluste, welche bis zu 25°/, des angewandten 
Stickstoffs betrugen, niiher studirte*), stellte sich heraus, dass 
dieselben nur scheinbare waren: beim Trocknen des ge- 
siuerten Materials zum Zweck der chemischen Analyse wird 
lrotz der Gegenwart eines grossen Ueberschusses freier, nicht 
lliichtiger organischer Siéiuren Ammoniak durch Dissociation 
in Freiheit gesetzt und an die Luft abgegeben. Das beim 

















1) Landw. Versuchsstationen, 25. Bd. (1880), S. 447. 
*) Journal f. Landwirthschaft, 30. Bd., S. 413. 

°) Biedermann’s Centralbl. f. Agriculturchemie, 13. Jahrg., 5. 677. 
4) Ebendaselbst, S. 679. 

°) Journal f. Landw., 32. Bd., S. 357. 

6); Landw. Jahrbiicher, 13. Bd., S. 291, 

7) Journal f. Landw., 32. Bd., S. S81. 


5) Landw. Vers.-Stat., 32. Bd. (1885), S. 57. 
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Trocknen entweichende Ammoniak deckte sich vollkommen 
mit dem vermeintlichen Stickstoffdeficit. Es liess sich also 
unseren Untersuchungen der Schluss entnehmen, dass bei der 
durch Milchsaure-Ferment hervorgerufenen Gihrung wasser- 
reicher organischer Substanzen unter Luftabschluss eine Ent- 
bindung freien Stickstoffs nicht stattfindet. 

sei der Ausftihrung dieser Arbeiten hatten wir bemerkt, 
dass zugleich mit dem Ammoniak aus den gegohrenen Sub- 
stanzen fltichtige Siuren an die Luft abgegeben werden und 
man deshalb das entweichende Ammoniak nicht einfach durch 
Auffangen in Siéuren und Titration bestimmen kann. Da 
letztere Methode jedoch thatsichlich bei einer Anzahl von 
Fiiulnissversuchen in Anwendung gekommen ist und _ somit 
zu kleinen Fehlern, die dann als Stickstoffverlust gedeutet 
werden, Veranlassung gegeben haben kann, — da ferner die 
bei Beginn unserer Arbeiten vorliegenden Untersuchungen 
iiber die Entbindung freien Stickstoffs bei der Féulniss nicht 
einwurfsfrei waren, wie ja die ktirzlich erschienene Arbeit 
von A. Ehrenberg’) in ihrem historischen Theil zur Gentige 
nachweist, so habe ich in Gemeinschaft mit T. Yoshii es 
versucht, einige Beitrige zur Lésung dieser wichtigen Frage 
zu liefern. Wir haben dabei unsere Aufmerksamkeit  ins- 
besondere auch auf die Nitrification gerichtet. 

Zu den ersten Versuchen wurden feingemahlene Soja- 
bohnen, Milech und Fischmehl verwendet und die Fiulniss 
durch Zusatz von 10 cbem. gefaultem Harn eingeleitet; cic 
Bohnen und das Fischmehl, 20 gr. ftir je einen Versuch, 
wurden ausserdem mit je 33 chem. Wasser angefeuchtet. 
Zu einigen dieser Gemische war Gips als ammoniakbindende- 
Mittel in geringen Mengen zugesetzt worden. Die Mischung 
der Substanzen wurde in kleinen weithalsigen Flaschchen vor- 
cenommen und letztere mit paraffinirten Kautschukstopien 
verschlossen, welche je 2 gekriimmte Glasréhren trugen, durch 
deren eine das Innere des Gefiisses mit einer titrirte Schwete'- 
siiure enthaltenden Vorlage in Verbindung stand; die ander 





1, Diese Zeitschrift, 11. Bd. (1887), S. 145- tad, 
















Rohre, das Gaszuleitungsrohr, sowie die Vorlage waren mit 
kleinen Gaswaschflaschen verbunden, welche mit Schwefel- 
siure gefiillt, den Eintritt atmosphirischer Stickstoffverbin- 
dungen verhinderten. In Stagigen Zwischenriumen wurden 
durch jedes Gefiiss und die damit verbundenen Apparate lang- 
sam 2 Liter Luft getrieben. Ftir qualitative Prifungen wurde 
eine Anzahl gleicher Mischungen zur selben Zeit angesetzt 
und mit Baumwolle lose verschlossen gehalten; dieselben 
dienten zur Beobachtung Uber die Veriinderung der Reaction 
und tiber das etwaige Auftreten von salpetriger oder Sal- 
petersiure. Die Versuche begannen am 4, Mirz 1885 und 
wurden beendet in der Zeit vom 5.—11. Mai. 


Versuchsrethe LI. 
a) Sojabohnen. 
Angewandte Substanzen: 
. 20 gr. Bohnen, 10 chem. Harn und 33 chem. Wasser. 
. Dieselbe Mischung + 2,5 gr. Gips. 
3. Dieselbe Mischung wie No, 2. 
Stickstoffgehalt : 
20 gr. Bohnen = 19,154 gr. wasserfreie Substanz 
mit 2250% BM. . 2. ts 6 es s- « «= « = CR a FE. 
10 chem. gefaulter Harn. . . . .... +. 6 = 00306 > » 
Gesammt-N vor der Féulniss — 0,8358 gr. 
Nach der Faulniss hatten die Mischungen eine schwach 
saure Reaction und einen héchst unangenehmen Geruch. 
Sie waren mit einem dicken Mycel von Schimmelpilzen tiber- 
zogen und in eine breiige Masse verwandell. Nitrification 
war nicht eingetreten. Nach dem Befeuchten mit starker 
Salzsiure wurde die Substanz eingetrocknet, pulverisirt und 
der Stickstoffbestimmung (durch Verbrennen mit Natronkalk) 
unterworfen, wobei folgende Ergebnisse erhalten wurden: 
Rs 3. Oe 
Dauer der Faulniss, Tage... .. . 62 iF 6S 
Lufttrockene Substanz in gr... . . . . 15,1555 8.2525 17,9820 
Darin Stickstoff in % . . ....~. 46 4,73: 4,746 
> PN oo tp) ge ee 8405 OR629 0.8534 
Stickstoff in der Vorlage . . . .. . 0 0 () 
Mehr (+-) oder weniger (—) als angewandt + 0,0047 + 0,0271 + 0,0176 


Zeitschrift fir physiologische Chemie. XII ‘ 





Ne ae Se cee eee cae 


QS 


b) Milch. 


Zu jedem Versuch wurden 50 cbem. fettarme Milch mit 
einem Stickstoffgehalt von 0,494°/, abgewogen und No. 1 nur 
mit 10 cbem. gefaultem Harn, No. 2 und 3 noch mit je 1 gr. 
Gips versetzt. Nachdem No.1 69, No.2 71 und No.3 74 Tage 
vefault hatten, war die Mischung ganz missfarbig geworden, 
zeigte jedoch keine Mycelbildung auf der Oberfliche und hatte 
eine schwach saure Reaction angenommen. Salpetrige oder 
Salpetersiiure war weder wihrend des Verlaufs, noch am 
Schluss des Versuchs nachweisbar. Die gefaulte Milch wurde 
unter Zusatz von Salzsiure auf ausgegltihtem Gips zur Trockne 
gebracht und mit Natronkalk verbrannt. Die Resultate sind 
in Nachstehendem verzeichnet: 

1. $. 3. 
Angewandt frische Milch in gr... . . . 51,612 51,158 = 5B A,R2 
Darin Stickstoff in gr... . rar Te 02553 00,2537 0.2562 
In 10 cbem. Harn Stickstoff in gr. . 0.0208 0.0208 = 0,020> 
Gesammt-N vor der Fiulniss 0,2761 0,2745 00,2770 

Nach der Fiulniss: 1. 9. ry 
Lufttrockene Substanz incl. Gips in gr... 11,828) = 20,1175 19,589 
Darin Stickstoff in % . . . .. . . 2,853 1,361 1,443 

Stickstoff in der Vorlage . . . . ... 0 0 0) 
Gesammt-N nach der Féiulniss . . . . 02781 0,2738 = 0,2827 


Mehr (+-) oder weniger (—) als angewandt -+ 0,0020 — 0,0007 ++ 0,0057 


c) Fischmehl. 


Fiir jeden der beiden Versuche wurden je 20 gr. Fisch- 
mehl (fein gemahlene getrocknete Sardinen), 10 cbem. gefaulter 
Harn und 383 cbem. Wasser verwendet; zu der Mischung 
No. 2 wurden noch 2,5 gr. Gips zugesetzt. Nach 79tigigem 
Faulen hatte die Mischung eine alkalische Reaction ange- 
nommen und war sehr stark zersetzt. 


Die Luft, welche durch den Apparat getrieben wurde, 
hatte trotz ihres Durchganges durch die Vorlage und Wascli- 
flasche bei ihrem Austritt noch einen starken fauligen Gerucl. 
Die Priifungen aut Salpeter- und salpetrige Siure ergabe 
auch hier nur negative Resultate. 
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Der Stickstoffgehalt der angewandten Substanzen war 
folgender: 


In 20 gr. lufttrockenem Fischmehl (16,449 gr. Trockensubstanz mit 


OR Oe i ee, a a a: ll 
In 10 chem. gefaulttem Harm .....-+s « «+ «. OG3QB >» 
Gesammt-N vor der Faulniss . . 2.2529 gr, 


Die gefaulte Substanz wurde zuniichst mit Salzsiiure 
angesiuert, mit salzsiurehaltigem Wasser extrahirt, das Filtrat 
auf 500 cbem. gebracht, je 100 cbem. in Hoffmeister’schen 
Glasschilchen eingedampft und der Stickstoff nach Kjeldahl’s 
Methode bestimmt. Der gesammte Riickstand mitsammt dem 
Filter wurde getrocknet, ebenfalls nach Kjeldahl’s Verfahren 
oxydirt, die dabei erhaltene Lésung auf 500 chem. verdiinnt 
und der Stickstoff in je 100 chem. durch Destillation be- 
stimmt. Hierbei wurde gefunden: 


N im ungelésten Riickstand . . . . . . 0,1446 gr. 0,1237 gr. 
oo), ee ae ee 2.0952 » 
N in der Vorlage . we ee tas “a . . 00,0078 » 0.0031 » 
Gesammt-N nach der Faulniss . 2.2306 gr. 2,2320 gr. 
Weniger als vor der Faéulniss . 0,0223 » 0,0209 » 


In keinem der angefiihrten 8 Fille hatte sich ein irgend- 
wie erheblicher Stickstoffverlust bemerkbar gemacht, obwohl 
iiberall die Faulniss sehr weit vorgeschritten, zum Theil unter 
Schimmelbildung, zum Theil ohne solche, und offenbar in 
sehr verschiedener Richtung erfolgt war, indem die End- 
reaction in einigen Mischungen (Bohnen, Milch) schwach 
sauer, in anderen (Fischguano) alkalisch war. Die gréssten 
Differenzen, welche auf der Verlustseite liegen, betragen 
weniger als ein Procent; in einigen Fallen (Bohnen, No. 2 
und 3) macht sich eine kleine Zunahme (bis zu 3°/,) bemerk- 
bar, welche ich jedoch keineswegs im Sinne Dehérain’s 
oder Berthelot’s deuten médchte. — Nitrification war in 
keinem der Versuche beobachtet worden, ein Umstand, der 
angesichts der B. Dietzell’schen Hypothesen tiber den Pro- 
cess der Entbindung freien Stickstoffs bei der Faulniss von 
Wichtigkeit ist. 


‘) Nach Kjeldahl’s Methode bestimmt. 
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Eine zweite Versuchsreihe hatte den Zweck, festzustellen, 
ob bei der Faulniss mit nachfolgender Nitrification 
ein Verlust an gebundenem Stickstoff eintritt. Da die sal- 
petrige Saure am leichtesten mit Amidosiuren freien Stick- 
stoff entwickelt, so bentitzten wir ftir einen Theil dieser Ver- 
suche Asparagin. Ein anderer Theil derselben wurde wiederum 
mit Sojabohnen ausgeftihrt. Zur Einleitung der Fiaulniss 
wurde auch diesmal gefaulter Harn bentitzt, und um nitri- 
ficirendes Ferment in die Mischung einzuftihren, wurde einem 
Theil der Versuche an der Luft getrockneter, fein gesiebter 
Ackerboden aus der obersten Schicht der Krume zugesetzt, 
Im Uebrigen war die Ausftihrung der Versuche dieselbe wie 
friiher, nur wurden diesmal die Gefiisse zur Abhaltung des 
Lichtes, welches der Nitrification ungiinstig ist, in schwarzes 
Glanzpapier gehullt und saimmtliche Bestimmungen nach der 
Kjeldahl’schen Methode ausgefihrt. 

















Folgende Grundmischungen wurden am 5, October 1885 
in die oben beschriebenen Apparate gefullt: 










Versuchsreihe IL. 





a) 2 gr. Asparagin -+- 20 gr. Wasser + 2 chem. gefaulter Harn. 
b) 20 » Sojabohnen + 20 » > i 9 « » > 






Hierzu kamen die nachstehenden Zusiitze: 
A. Asparagin, B. Bohnen. 














No. 1. ohne Zusatz. No. 1. ohne Zusatz. F 
>» 2.1 gr. Gips. 2. 2.5 gr. Gips. ‘ 
>» 8. 1 » Caleciumearbonat. » 3.25 » Calciumearbonat. 
» 4,1 » Gips + 1 gr. Boden. 4. 2,5 » Gips + 1 gr. Boden. U 
>» 5 1 » Caleiumearbonat + » 2,5 » Calciumearbonat — N 
1 gr. Boden. 1 gr. Boden. S| 
Ausserdem erhielt noch jede Mischung der Reilie a 
, = tee mr Z| 
0,004 ger. Monocalciumphosphat, 0,2 gr. priicipitirtes Tri- 
, eta d 
calciumphosphat und 0,004 gr. Magnesiumsulfat, um die Ent- 
ae . “6 ' D 
wicklung der organisirten Fermente sicher zu stellen’). 
SC 







1) Vergl. R. Warington, On nitrification. Journal of the Chem. 





Society, London, 45. Bd, 8S, 637, 
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Eine Anzahl gleicher Mischungen diente, wie friiher, zu 
Prifungen auf die Reaction und den Eintritt der Nitrification. 

Das Asparagin léste sich durch die Fiulniss allmiilig 
auf und wurde zersetzt, die Lésungen firbten sich schnell 
dunkelbraun mit Ausnahme derjenigen, welche Gips erhalten 
hatten; letztere nahmen zuniichst nur einen gelblichen Farben- 
ton an, der nur allmilig in Braun tiberging. Nach ungefihr 
2 Monaten hatte sich eine schleimige Decke auf den LOsungen 
vebildet, aber auch hier wirkte der Gips verzégernd. Die 
Reaction wurde in allen Fillen sehr bald schwach alkalisch 
und blieb so bis zum Schluss der Versuche. Bei den Bohnen 
machte sich der Faulnissprocess ebenfalls sehr rasch bemerk- 
bar, doch traten diesmal Schimmelpilze nicht besonders her- 
vor. Es bildete sich langsam eine schwach saure Reaction 
aus, Welche bis zum Schluss des Versuchs bestehen blieb. 


Nach mehrfachen Beobachtungen Anderer') war eine 
Bildung von Salpeter- oder salpetriger Saure in den an orga- 


nischer Substanz so reichen Sojabohnen nicht zu erwarten. 
Dagegen hatten wir gehofft, durch Zusatz nitrificirenden Fer- 
mentes (Boden) in den Asparaginlésungen eine rasche Nitri- 
fication hervorzurufen. Als aber nach 5 Monaten — vielleicht 
in Folge ungeeigneter Beschaffenheil unseres Bodens, wahr- 
scheinlicher aber in Folge der zu starken Concentration der 
entstandenen Ammoniaksalze — die Reactionen mit Diphenyl- 
amin und Metaphenylendiamin noch immer negative Resultate 
ergaben, so entschlossen wir uns, die Versuche abzubrechen 
und eine neue Reihe unter besseren Bedingungen fiir die 
Nitrification zu beginnen. Die gefaulten Substanzen der Ver- 
suchsreihe II wurden in folgender Weise analysirt: 


Der Inhalt der mit Asparagin beschickten Gefisse wurde 
zunachst innerhalb der letzteren mit Kalkmilch vermischt und 
das entweichende Ammoniak nach Schlésing bestimmt. 
Der Riickstand wurde mit Schwefelsiure versetzt, in Glas- 
schilchen getrocknet und der Stickstoffbestimmung unter- 


1) Z. B. J. KOnig, Landw. Versuchsstationen, 30, Bd, (1884), 
5. 431, und A. Morgen, ebendaselbst, S, 203. 
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worfen. — Die gefaulten Bohnen wurden sofort mit Schwefel- 
siiure und darauf mit einer grossen Menge gebranntem (rips 
versetzt, in Schilechen eingetrocknet, pulverisirt und nach; 
Kjeldahl! behandelt. In die Vorlagen war kein Ammoniak 
libergegangen. 

Die Ergebnisse dieser Untersuchungen sind in Nach- 
stehendem verzeichnet: 


A. Asparagin’). 
Stickstoff vor der Féulniss: 
No. 1. z. 3. 4, 
In 2 gr. Asparagin 0.3744 er. 0.3744 er, 0.3744 er. 0,3744 gr. 
In 2 chem. Harn 0.0164 » 0.0164 » 0.0164 0.0164 
In 1 gr. Boden... ion Ss - si 0.0066 


Gesammt-N 


0,5908 gr. 


0.3908 gr. 0.3908 er. 0.3974 er 


Stickstoff nach der Faulniss: 
Durch Aetzkalk ausge- 
O,1NG8 gr. 
0.2127 


0.3995 er 


0,0254 gr. 
0.3647 » 
0.3899 er. 


0,0447 gr. 
0.5446 
0.5893 er, 


0,0570 gr. 
0.3548 » 


0,3918 er. 


trieben 
Im Riickstande . 
Gesammt-N 
Mehr (+-) oder weniger 


(—) als angewandt—0,0015 » + 0.0021 


+-0,0010 » —0,0009 » 


B. Bohnen., 


Stickstoff vor der Féiiulniss: 
¥ 2 3 A, h, 
0,8291 gr, 0,8291 gr. 


ae 


In 20 gr. Bohnen 
In 2 ebem. Harn 
In 1 gr. Boden. 


0.8291 gr. 
O,0164 » 


— » 


0,8291 gr. 
0,0164 » 


0,8291 gr. 
0.0164 » 


— » 


0,0164 » 


0.0066 » 


0.0164 
0,0066 » 


0,8521 gr. 0,852 gr. 


0,8455 gr, 0,8455 gr. 


Gesamml-N . 0,8455 gr. 
Stickstoff nach 
der Faulniss . 
Mehr (-+-) oder 
weniger (—)als 
angewandt -+0,0004 » —0,0029 » —0,0024 » +0,0010 » +0,0010 


0.8459 » 0,8426 » 0,8431 » 0,8531 >»  O,8531 » 


Siimmtliche vorgefiihrte Versuche beweisen in Ueberein- 
stimmung mit den Arbeiten von J. Kénig*) und A. Morgen), 





1) No. 5 dieser Reihe verungliickte bei der Bestimmung. 
2) J. Konig, Der Kreislauf des Stickstoffs, (Miinster) 1878, 5. 19. 
3) Landw. Versuchsstationen, 30, Bd., S. 213. 
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dass bei der Fiaulniss nitrat- und nitritfreier Medien in Gegen- 
wart von reichlichen Wassermengen eine Entbindung freien 
Stickstoffs nicht stattfindet. Die Frage, ob elementarer Stick- 
stoff aus faulenden wasserarmen Gemischen entbunden 
werden kann, ist bekanntlich zuerst von J. Kénig aufge- 
worfen und bejaht worden; er fand in einem Gemisch von 
250 gr. Knochenmehl und 500 gr. Boden bei einer Wasser- 
zufuhr von 600 cbhem., d.i. bei einem Wassergehalt der ganzen 
Mischung von ca, 50°/,, keinen Stickstoffverlust, bei Zusatz 
von 3800 cbem., d. i. ca. 30°/, Wasser im Gemisch, jedoch 
ein Deficit von 5,48°/, des angewandten Stickstoffs nach 
Smonatlichem Faulen. Im gleichen Sinne, wie Kénig, und 
unabhingig von demselben ausserte sich auch spiiter Morgen 
auf Grund eigener Versuche. Beide nehmen an, dass_ bet 
unzureichender Feuchtigkeit der faulenden Medien dem Sauer- 
stoff Zutritt zu der pordsen stickstoffhaltigen Substanz gestattet 
und das Ammoniak oxydirt wiirde, wobei Wasser und freier 
Stickstoff entstehen. Diese Auffassung erhielt ktirzlich') eine 


wesentliche Sttitze in einer Angabe J. KOnig’s, nach welcher 
in ganz verdtinnten Ammoniaklésungen (0,7 pro Mille) Oxy- 
dation stattfinde, wenn dieselben auf grosse Fliichen (Asbest, 
Filtrirpapier) vertheilt werden. 


Kine Oxydation des Ammoniaks wird nun bekanntlich 
auch noch durch einen niedcren Organismus  vermittelt, 
namentlich in solchen Fallen, in denen die gleichzeitig an- 
wesenden Kohlenstoffverbindungen den Sauerstoff nicht mehr 
ausschliesslich flr sich in Anspruch nehmen. In faulenden 
organischen Substanzen kénnen daher diese Organismen ge- 
wohnlich erst dann nitrificirend wirken, wenn die organische 
Substanz grésstentheils zerst6rt ist, wie aus den Arbeiten von 
Alex, Mtiller*) und R. Warington’) hervorgeht. Viel- 
leicht kénnte die Nitrification jedoch schon nahe an der 
Oberfliche faulender Medien einsetzen, wo in Folge unbe- 
schrankterer Sauerstoffzufuhr die Zersetzung rasch voran- 


1) Landw. Versuchsstationen, 33. Bd., S. 467. 
2) Ebendaselbst, 32. Bd. (1884), S. 285. 
3) Journal of the Chem. Society, (London), 1884, 35. Bd., S. 667. 
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schreitet, wihrend in tieferen Schichten noch reichliche Mengen 
fiulnissfAhiger Substanzen vorhanden sein kénnen. Ein solcher 
Process kénnte aber sehr wohl Platz greifen in Gemischen 
fester oder schwer léslicher Stoffe bei beschranktem Wasser- 
zusatz, z. B. im nattirlichen Ackerboden, in welchem ja in 
der That die Luft der tieferen Schichten zumeist armer an 
Sauerstoff ist als nahe der Oberfliche. 


Auf welchem Wege die Oxydation des Ammoniaks auch 
immer erfoleen mag, eine Grundbedingung derselben wird 
immer die Abwesenheit solcher organischer Substanzen sein, 
die eine stirkere Affinitat zum Sauerstoff haben als das 
Ammoniak oder das nitrificirende Ferment. Faulende orga- 
nische Stoffe bedtirfen daher zumeist einer betriichtlichen Zeit, 
bevor in ihnen eine Oxydation des Ammoniaks eintreten kann. 
Diese Verhiltnisse scheinen mir der Grund daftir zu sein, 
dass A. Ehrenberg in seinen mit so rtihmlicher Sorgfalt aus- 
gefiihrten Untersuchungen auch bei Anwendung sehr pordéser 
wasserarmer Medien in einer Sauerstoffatmosphire keine Ent- 
wicklung elementaren Stickstoffs beobachten konnte, wogegen 
B. Dietzell mit denselben Gemischen, aber nach einer Fiiul- 
nissdauer von etwa 12 Monaten, Verluste fand, die unter Um- 


/ 


stiinden 15°/, des angewandten Stickstoffs betrugen. Ehren- 
berg’s Versuche dauerten eben héchstens etwa 6 Wochen. 
Zwar giebt der letztgenannte Forscher in der Beschreibung 
der mit automatischer Nachfillung von Sauerstoff ausgeftihrten 
Versuche (No. VII, VU und IX) an, dass am Schluss der- 
selben der Sauerstoffverbrauch fast Null war, bezw. ginzlich 
aufhérte, doch bezieht sich dies offenbar nur auf den Ueber- 
tritt von Sauerstoff aus dem Gasometer in das mit dem 
Faulnissgemisch beschickte Gefiiss und nicht auf die wirk- 
liche Sauerstoffaufnahme durch die faulende Substanz. Der 
Eintritt von Sauerstoff in die sich zersetzenden Stoffe und 
die Ausgabe von Kohlensiure kénnen sich ja nach einer 
gewissen Frist so compensiren, dass das Gasvolumen in dein 
Zersetzungsgefiiss nicht geindert wird, trotzdem der Faulniss- 
process noch lebhaft vor sich geht. Es besteht sonach eit 
fundamentaler Unterschied zwischen den Versuchen Dietzell’s 
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und Anderer und den Ehrenberg’s; wiihrend der Erstere 
seine Mischungen soweit faulen liess, dass die Zersetzung die 
Grenze des Méglichen wohl erreicht haben kann, schloss der 
Letztere seine Untersuchungen weit vor diesem Zeitpunkte 
ab. — Aus den Dietzell’schen Gesammtverlusten berechnete 
Ehrenberg‘), dass er bei Anwendung gleicher Gemische 
sehr bedeutende Gasvolumina pro Woche zu erwarten hatte, 
welche bei seiner gasanalytischen Behandlung der Frage un- 
mdglich zu tbersehen waren. Aus meinen obigen Ausein- 
andersetzungen dtrfte indessen hervorgehen, dass eine solche 
Rechnung auf nicht zutreffenden Annahmen beruht. Wollte 
man die Dietzell’schen Resultate auf ihre Richtigkeit priifen, 
so witirde es sich bei Anwendung gasanalytischer Methoden 
empfehlen, die Faulnissgemische wihrend des Beobachtungs- 
jahres nur periodenweise auf die Entwicklung freien Stick- 
stoffs zu untersuchen. 

Die Beobachtungen Ehrenberg’s, sowie auch die 
von uns ausgefiihrten oben beschriebenen Versuche beweisen 
sicherlich, dass die Traiger der echten Fiulniss ele- 
inentaren Stickstoff nicht in Freiheit zu setzen 
vermégen. Man wiirde sich aber auf unrechtem Wege 
befinden, wollte man auf Grund dieses Resultates simmtliche 
iilteren Versuche, die ein Stickstoffdeficit ergaben, verwerfen 
oder gegen dieselben den Vorwurf erheben, sie seien nach 
unzulinglichen analytischen Methoden ausgeftihrt worden. 
Nicht die echte Faiulniss, sondern Vorgiinge secun- 
dairer Natur, zu denen die Bedingungen nicht 
immer gegeben, sind nach Lage der bisherigen 
rorschungsergebnisse als die Ursachen der Ent- 
bindung freien Stickstoffs aufzufassen. 

Von diesem Gesichtspunkte aus sind folgende Processe 
zur Erklirung beobachteter Stickstoffverluste heranzuziehen, 
resp. theilweise bereits herangezogen worden: 

l. Die Oxydation des Ammoniaks durch den 
Sauerstoff der Luft, welche von J. Kénig’*) als die 


1) A. a. O., S. 155. 
2) J: Konig, Der Kreislauf des Stickstoffs, Miinster (1878), S. 19. 
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Ursache der von ihm gefundenen Stickstoffverluste ange- 
sprochen, jedoch bereits frther schon von Th. Schlésing') 
in demselben Sinne gedeutet worden ist. Letzterer nahm 
an, dass «die Verbrennung organischer Substanzen begleitet 
ist von einem Verlust an Stickstoff, mag derselbe erfolgen 
auf Kosten der Luft, wie in den Versuchen von Boussingault, 
oder auf Kosten der Nitrate, des Eisenoxyds oder des Sauer- 
stoffs der Substanz selbst». Wie bereits bemerkt, kann diese 
Oxydation des Ammoniaks nattirlich nur stattfinden, wenn 
organische, mit stéirkerer Affinitét zum Sauerstoff begabte 
Substanzen nicht mehr anwesend sind. 

2, Die Nitrification durch organisirte Fer- 
mente kann vielleicht in derselben Weise, wie die Oxydation 
des Ammoniaks durch den Sauerstoff der Luft, direct von 
einer Entbindung freien Stickstoffs begleitet sein. Es dtirtte 
indessen schwierig sein, diesen Process von dem sub 3 er- 


wihnten experimentell auseinander zu halten. 


3. Die Einwirkung freier salpetriger Siure 
auf stickstoffhaltige organische Verbindungen, 
ein Vorgang, den B. Dietzell*) annimmt. Nitrite  sollen 
nach ihm bereits durch Kohlensiiure unter Bildung freier 
salpetriger Siiure zerlegt werden. 

4. Die Reduction von Nitraten und Nitriten 
durch organische Substanzen liefert nach Th. Schlésing 
und ilteren Autoren*) je nach der Natur des Mediums ein 
variables Gemisch von Stickstoff, Stickoxydul und Stickoxyd; 
Dehérain und Maquenne‘) erhielten bei Versuchen mit 
Boden unter Luftabschluss Stickstoff und Stickoxydul, Tacke’) 
bei giihrenden organischen Stoffen unter Salpeterzusatz freien 
Stickstoff und Stickoxyd; Ehrenberg beobachtete bei Sauer- 
stoffabschluss und Zusatz von Salpeter jedoch weder eine 


1) Jahresbericht f. Agriculturchemie, 16. u. 17. Jahrg. (1873), 8. 116. 

2} Biedermann’s Centralbl. f. Agriculturchemie (1882), 11. Jali- 
gang, S. 417. 

3) Jahresbericht f. Agriculturchemie (1873), 16, Bd, S, 115. 

4) Der Naturforscher, 15. Jahrg. (1882), S. 473. 

°) Tagebl. d. Naturf.-Vers. zu Berlin (1886), S. 290. 
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Entwicklung von Stickstoff, noch gasférmiger Oxyde desselben, 
sondern konnte nur eine Reduction der Nitrate zu Ammon- 
salzen nachweisen. 

5. Eine spontane Zersetzung von Ammonium- 
nitrit in verdtinnten Lésungen, &hnlich derjenigen, 
welche das feste Salz beim Erwiirmen erfiihrt. 


Da eine Anzahl dieser Vorgiinge selbst, sowohl als ihre 
Betheiligung an dem Zustandekommen eines Stickstoffdeticits 
durchaus hypothetischen Charakters sind, so haben wir einige 
derselben in den Bereich unserer Untersuchungen gezogen. 

Ob der Nitrificationsprocess als solcher mit einem 
Verlust an gebundenem Stickstoff verkntipft ist, lisst sich 
aus den Angaben der Literatur tiber diesen Gegenstand nicht 
mit Sicherheit schliessen. Boussingault'), der mit Boden 
operirte, fand eine Ackererde, die 11 Jahre in einem grossen 
Volumen Luft eingeschlossen war, das man nicht erneuerte, 
stark salpeterhaltig geworden. «Die Gesammt-Menge an Stick- 
stoff jedoch, welche am Anfang und am Ende der Beobachtung 
bestimmt wurde, hatte sich nicht merkbar verindert; die 
Analysen schienen sogar anzuzeigen, dass dieselbe in der 
salpeterhaltigen Erde um ein Geringes vermindert war.» In 
einem Gemisch (100 gr. Erde und 300 gr. Sand) waren von 
04722 gr. N nach den 11 Jahren 0,0202 gr. verschwunden, 
in einem anderen (100 gr. Erde, 300 gr. Sand und 5 er. 
Cellulose) betrug der Verlust nur 0,0082 gr. von der gleichen 
Menge (0,4722 gr.) angewandeten Stickstoffs; dabei hatte sich 
die Salpetersiure von 0,0029 gr. auf 0,6178 bezw. 0,5620 gr. 
vermehrt. — Einige quantitative Bestimmungen in Fliissig- 
keiten (Salmiaklésungen), welche, der Nitrification unterworfen, 
zuerst starke Reaction auf salpetrige Saéure gaben und am 
Schluss kein Ammoniak und als Oxydationsproduct nur Sal- 
petersdure erkennen liessen, erhielt R. Warington’) von 
dem in Form von Ammoniak angewandten Stickstoff 96,7 — 
Jo,1 — 94,9 — 92,9 Procent in der Form von Salpetersiure 


1) Compt. rend., 82. Bd. (1876), S. 447. 
2) A. a. O., 35. Bd, (1879), S. 449. 
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wieder. Was aus dem tibrigen Theil des Stickstoffs geworden 
war, lisst der genannte Forscher unentschieden und weist 
nur darauf hin, dass wenigstens eine geringe Menge der stick- 
stoffhaltigen Substanz in die Constitution der Mikroorganis- 
men eingetreten sein musste. — Eine fast vollstaéndige Um- 
wandlung von verdtinntem Ammoniak, das mit Holzasche 
und Essigsiiure versetzt und mit nitrificirendem Ferment in- 
ficirt war, in Salpeterséiure ohne Stickstoffverlust beobachtete 
Alex. Miller’), der wohl tiberhaupt als der Erste die Be- 
theiligung der kleinsten Organismen an den _ Nitrifications- 
process erkannt hat*). Er legt jedoch selbst ausdrticklich 
seinem Versuch eine absolute Beweiskraft nicht bei. 

Unsere Versuche wurden mit verdtinntem _filtrirtem 
frischem Menschenharn (20 chem. + 480 cbem. Wasser) aus- 
gefiihrt und das_ nitrificirende Ferment in der Form an der 
Luft getrockneter fein gesiebter Ackererde (10 gr. pro Ver- 
such) zugesetzt. Die Mischung wurde in cylindrischen Flaschen 
vorgenommen, die mit Korken und Paraffin verschlossen und 
mit Vorlagen zur Abhaltung atmosphiarischer Stickstoffver- 
bindungen, sowie zum Auffangen etwa entweichenden Am- 
moniaks verbunden waren. Jede Woche wurden etwa 3 Liter 
Luft durch den Apparat und die Flissigkeit getrieben. Nach 
5 Monaten, Anfang April 1887, wurden in einem zur Con- 
trolle aufgestellten gleichen Gefiiss die ersten Spuren von 
salpetriger und sehr bald auch Salpetersiure nachgewiesen. 
Die Nitrification ging darnach mit grosser Intensitaét von 
Statten. Nach 6 Monaten wurde der Stickstoffgehalt in einem 
der Gefiisse bestimmt. Bei der Beschreibung der dabei be- 
folgten Methoden muss ich etwas weiter ausholen. 


Bei Untersuchungen tiber den Gehalt verschiedener 
Pflanzen an stickstoffhaltigen, nicht-eiweissartigen Substanzet 
hatte ich gefunden’), dass die Gegenwart von Salpetersaure 
beim Eindampfen an sich saurer oder angesduerter Pflanzen- 
siifte zu Stickstoffverlusten Veranlassung geben kann, indet 

1) Landw. Vers.-Stat., 32. Bd. (1884), S. 285. 


2) Ebendaselbst, 16. Bd. (1873), S. 263. 
3) Ebendaselbst, 24. Bd. (1879), S, 447. 
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hierbei leicht salpetrige Saéure entstehit, welche alsdann mit 
den stets vorhandenen Amidosubstanzen in Wechselwirkung 
tritt, — eine Beobachtung, die auch spiiter von U. Kreusler’) 
bei Anwendung von Gemischen von Asparaginsaure, Kali- 
salpeter und Essigsiure ete. bestitigt wurde. Der stérende 
Kinfluss, den Nitrate und Nitrite auch bei der Bestimmung 
des Stickstoffs nach Will-Varrentrapp und Kjeldahl 
hervorrufen, liisst sich, wie ich damals nachwies, umgehen 
durch reichlichen Zusatz von Eisenchlortir, darauffolgendes 
Ansiiuern mit Salzsiure und Eindampfen der Lésung, bezw. 
Trocknen der Substanz; in dem Riickstande kann man als- 
dann den Stickstoff, excl. des in der Salpetersiiure enthaltenen 
Betrages, nach einfachen Methoden bestimmen. Bei einer 
Priifung dieses Verfahrens an Mischungen von Asparaginsaure 
und Salpeter erhielt Kreusler*) indessen vor einiger Zeit 
unbelriedigende Resultate. Es ist um so befremdender, als 
der genannte Forscher in einem anderen Theil seiner Arbeit 
den Nachweis ftihrt, dass Amidosubstanzen, selbst wenn in 
erheblicher Menge vorhanden und von sonstigen organischen 
Stoffen (Zucker) begleitet, die Genauigkeit der Salpetersiure- 
bestimmung nach dem Schlésing-Tiemann’schen Verfahren 
kaum merklich beeinflussen. Auch nach E. Bosshard’) bedingt 
die Anwesenheit von Amiden keinen Fehler bei der Ermitt- 
lung des Salpetersiiure-Stickstoffs. Nun beruht aber mein 
Vorschlag zur Entfernung der Salpetersiiure aus amidhaltigen 
Fltissigkeiten auf genau demselben Princip, wie die Schlé- 
sing-Tiemann’sche Methode, nimlich auf der Reduction der 
Salpetersiure zu Stickoxyd durch Eisenchlortir, Wirden bei 


1) Landw. Vers.-Stat., 31. Bd. (1884), S. 292. 

2) Ehendaselbst, 8. 293. Nach der Entfernung der Salpetersiure 
durch Eisenchloriir und Salzséure bediente sich Kreusler der Sachsse- 
Kormann’schen Methode zur Bestimmung des in organischer Verbin- 
dung (Asparaginsiivre) vorhandenen Stickstoffs. Das von mir in Vorschlag 
vebrachte Verfahren hatte nach meinen Angaben (a. a. 0., 8. 447) haupt- 
sachlich den Zweck, pflanzliche Extracte so vorzubereiten, dass man die- 
selben unter Zusatz einer starken Siure durch Eindampfen zur Verbrennung 
mit Natronkalk tauglich machen honnte. 

3) Landw. Vers,-Stat., 33. Bd. (1886), S. 144. 
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meinem Verfahren die Amidverbindungen in Mitleidenschaft 
sezogen, so dass Stickstoff in Freiheit gesetzt wiirde, dann 
miissten auch die Salpetersiiurebestimmungen beeinflusst wer- 
den oder das zu messende Gas mtisste — falls es mit dem 
nach der Theorie zu erwartenden Volumen Stickoxyd zufiillig 
libereinstimmt — Beimengungen (Stickstoff) enthalten, die 
von Eisenvitriol-Lésungen nicht absorbirt werden. Nach 
Kreusler’s Zahlenreihen war aber dieser nicht absorbirbare 
Gasrest bei Anwendung von Amiden und Kalisalpeter durch- 
aus nicht grésser, als bei Bestimmungen mit reinem Salpeter. 

Obgleich somit der Einwand Kreusler’s gegen die 
friiher von mir getibte Methode kaum zutreffend sein konnte, 
so haben wir es dennoch nicht unterlassen, dieselbe noch- 
mals zu prtifen. In eine Reihe von Hoffmeister’schen 
Glasschilechen wurden je 3 gr. Eisenchlortir gebracht, mit 
starker Salzsiiure versetzt, auf dem Wasserbade erhitzt und 
5 ebem. menschlicher Harn, welcher mit etwas Natronlauge 
alkalisch gemacht und darnach mit verschiedenen Mengen 
Kaliumnitrat und -Nitrit versetzt worden war, tropfenweise 
in die heisse Mischung des Schiilchens gebracht. Nach dem 
Eindampfen und gelindem Trocknen wurde der Stickstoff- 
gehalt in dem Rtickstande nach Kjeldahl’s Methode ermit- 
telt und folgende Zahlen erhalten: 


Zusatz : N-Gehalt in 5 ecbem. Harn: 
is a st a Ree Se ee 2 ee 
 * Se « w eee oe ae 
3. 0,1 gr. KNO3 . .. . . . 0,06025 
4, 0,2 » » to. «ws « . OO 
> (1 =» EBNGs . 1. 4 «» » » SRBree » 

6. 0,2 » vos es s ee 


Da diese Resultate eine recht befriedigende Ueberein- 
stimmung unter einander zeigen und auch R. Warington'). 
ohne, wie es scheint, meinen frtiheren Vorschlag zu kennen, be! 
Befoleung derselben Methode zu brauchbaren Ergebnissen ge- 
kommen ist, so haben wir das in Rede stehende Verfahren bei 


der Untersuchung des Harns nach der Nitrification beibehalten. 





1) Chemical News, 52. Bd. (1885), S. 163. 
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Je 100 chem. des Filtrates (s. w. 0. 5. 108) wurden in 
der angegebenen Weise von salpetriger und Salpetersiure 
befreit, eingedampft und nach Kjeldahl weiter behandelt. 
Zur Bestimmung der Nitrificationsproducte wurden je 100 cbem. 
des Filtrats mit verdtinnter Kalilauge stark alkalisch gemacht 
und eine Lésung von tbermangansaurem Kali so lange zu- 
cesetzt, bis Entfarbung auch bei lingerem Stehen nicht mehr 
eintrat; alsdann wurde die Mischung auf ein kleines Volumen 
cebracht und die Salpetersiure nach dem Schlésing-Tie- 
mann’schen Verfahren bestimmt. Der ausgewaschene Riick- 
stand, hauptsachlich aus Boden bestehend, wurde mit Natron- 
kalk verbrannt. 

In den angewandten Substanzen fand sich vor der 
Fiulniss und Nitrification: 

in 20 chem. Harn... . . O,2764 or. N 
in 10 gr. Boden . . . . . . 00,0602 
0,3366 gr. N. 

I. Nach 6monatlicher Versuchsdauer wurde wieder- 

cefunden : 
Im Filtrat | in Form yon NH3 Ue organ. Verbindungen 0,1204 gr. N 
| >» NeO3 u.N2O5 .... . O,1158 >» » 
Im ausgewaschenen Boden . ...... . . . 00691 
0.3053 gr. N 
Verlust durch die Nitrification. . . 0,0323 » 

II. Nach 8 Monaten wurde in dem nitrificirten Harn 
wiedergefunden : 
on Fitivat \ in Form yon NHs3 u. organ. Verbindungen 0,1231 g 

j« » * NeOp ua Neg . . « » . ORM 

Im ausgewaschenen Boden . ... . co» » — Oe 
0.3027 

Verlust bei der Nitrification . . . 0,0339 

Da in die Vorlagen nur unbestimmbare Spuren von 
Ammoniak tibergegangen waren, so ergiebt sich aus vor- 
stehenden Bestimmungen, dass unter den von uns einge- 


haltenen Bedingungen der Nitrificationsprocess von 
einem erheblichen Stickstoffverlust begleitet war. 
Letzterer betrug nach 6monatlicher Versuchsdauer 9,6°),, 
hach 8 Monaten 10.1° be 
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Wir miissen uns damit begnitigen, obiges Factum fest- 
cestellt zu haben, und k6énnen tiber den chemischen Vor- 
gang, durch welchen bei der Nitrification Stickstoff in gas- 
formiger Gestalt entweicnt — ob durch directe oder indirecte 
Oxydation des Ammoniaks, Wechselwirkung zwischen Nitriten 
und organischen Stickstoffverbindungen oder Reduction - 
zur Zeit nur Vermuthungen anstellen. — Das Ammonium- 
nitrat scheint sich nicht spontan zu zersetzen, 
sondern ist in verdtnnten. sterilisirten L6sungen sehr con- 
stant. Wir haben einprocentige Lésungen des reinen Salzes 
lingere Zeit hindurch aufbewahrt und den Ammoniakgeha|! 
wiederholt bestimmt, ohne eine Verminderung desselben zi 
beobachten,. Eine Wechselwirkung zwischen den Nitriten 
und anderen Stickstoffverbindungen dtrfte ebenfalls in unseren 
Versuchen ausgeschlossen gewesen sein, da vor dem Eintrilt 
der Nitrification die saure Reaction des verdiinnten Harns 
in eine alkalische tibergegangen war, spiter neutral wurde 
und sich im weiteren Verlauf des Versuchs nicht mehr 
iinderte. Es scheint indessen sehr wohl méelich zu_ sein, 
dass in den tieferen Fltissigkeitsschichten oder in dem sehr 
humusreichen Ackerboden, dessen wir uns bedient hatten, 
ein Theil der Nitrite oder Nitrate wieder reducirt worden 


ist und hierin vielleicht — in Uebereinstimmung mit den 
Ergebnissen Schlésing’s, Dehérain’s und Maquenne’s, 
sowie Tacke’s') — die Erklirung fiir den Stickstoffverlust 


liegt. Unter nattirlichen Verhiltnissen diirfte tiberhaupt, wie 
bereits hervorgehoben, der Nitrification hiufig cine 
Reduction in den tieferen Lagen der dem Zer- 
fall unterliegenden organischen Stoffe folgen und 
diese Ansicht in Anbetracht der grossen Léslichkeit und der 
leichten Beweglichkeit der Nitrate und Nitrite in’ erdigen 
Gemischen auf keine Schwierigkeiten stossen. Wir hofien, 
liber die Ergebnisse hierauf gerichteter Arbeiten spiter | - 
richten zu kénnen. 


1) S. w. o, Seite 106, No, 4, 

















Ueber die Vertretungswerthe von Fett und Kohlehydraten in der 
Nahrung. 


Von 


Dr. O. Kellner. 


(Der Redaction zugegangen ai 16, August 1887.) 


Eine kiirzlich erschienene Arbeit von Th. Pfeiffer 
und F. Lehmann’) tiber die «Vertretungswerthe von Fett 
und Kohlehydraten bei Mastfutter» veranlasst mich, daraut 
aufmerksam zu machen, dass ahnliche Versuche tiber die 
isodynamen Werthe derselben Nihrstoffe hinsichtlich der 


Kraftproduction von mir bereits in den Jahren 1879/80 — 
eine geraume Zeit vor den Rubner’schen Arbeiten*) auf 
demselben Gebiet — ausgeftihrt worden sind”). Der Cha- 
rakter jener Versuche gestattele es zwar nicht, die von mir 
vewonnenen Resultate mit solcher Scharfe zu pracisiren, als 
dies Rubner spiter im Stande war; indessen dtrfte die 
Genauigkeit derselben kaum hinter denen der Mastungsver- 
suche Pfeiffer’s und Lehmann’s zurtickstehen und das 
von mir erlangte Ergebniss als der erste directe experi- 
mentelle Beweis ftir eine Vertretung der Nihr- 
stoffe nach ihrem Energie-Inhalt einige Berticksich- 
livung verdienen. 

Das von mir damals bentitzte Versuchsthier, ein tiber 
WW) kor, sehweres Pferd, war durch eine Zufuhr von 613,78 gr. 
Wasserfreier verdaulicher Stirke befahigt worden, in einem 


1) Journal f. Landwirthschaft, 1886, S. 379. 
“) Zeitschr. f. Biologie, 21. Bd. (1885), S. 250 u. 337. 
‘) O.Rellnuer, Muskelthatigkeit und Stoffzerfall. Berlin (P. Parey) 


DU, ie o4-—5(). 


tschrift fir physiologische Chemie. XII. 





Dynamometer tiglich 538712 Meterkilogramm mehr zu leisten, 
als bei einer schwachen Tagesration ohne Stirkezusatz. Bei 
einer zweiten Versuchsreihe mit Lein6l, das in der Form von 
Leinsamen verabreicht worden war, hatten 203 gr. des Oeles 
eine Mehrleistung von 464000 Meterkilogramm ermdglicht. 
Hieraus ergiebt sich, dass 

mit 1 gr. Starke. . . 878 Meterkilogramm 

>» J » Fett. .. . Ses » 
nutzbarer Arbeit producirt wurden. Es war demnach die 
Wirkung von 1 Theil Fett iquivalent der von 
2,60 Theilen Stirke. 


Unter Zugrundelegung der von F. Stohmann neuer- 
dings genauer ermittelten Werthe fir die Verbrennungswiirme 
der Stirke und des Leindls lasst sich berechnen'), dass bei 


dem Zerfall 
der Stiirke. . . . 30%% 


und des Leindls . 2. . 38% 
der in diesen Nihrstoffen vorhandenen Energie ftir nutzbare 
Kraftleistungen verwendbar wurde. 


Das Princip, welches diesen Untersuchungen zu Grunde 
lag, hatte ich durch mehrjihrige vorangegangene Arbeiten °) 
an demselben Thier sicher gestellt; es ist fast identisech mit 
dem spiiter von Rubner befolgten Wege zur Ermittlung der 
isodynamen Werthe des Fettes und der Kohlehydrate beim 
Eiweissumsatz partiell hungernder Thiere. Auch in meinen 
Versuchen wurde das Pferd in den Zustand partiellen Hungers 
gebracht und zwar durch starke Arbeit bei schwacher oder 
mittlerer Ration. Sobald der Eiweissumsatz die Eiweisszufulr 
iiberstieg, wurde die tiiglich zu leistende Arbeit periodenweise 
vermindert, bis Stickstoffgleichgewicht eintrat. Auf diese 
Weise liess sich das Maximum der Arbeissleistung ermitteln, 
das eine gegebene Ration bei vélligem Gleichgewicht der Ein- 
nahmen und Ausgaben des Thieres erméglicht. Vermelite 


1) Vergl. E. Wolff, Grundlagen f. d. rat. Fiitterung d. Pferde 
Berlin (P. Parey) 1855, 8. 88 u. 93. 


2) A. a. O., S, 5—84. 
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man sodann diese Ration um eine gewisse Menge Stirke 
oder Fett und _ steigerte gleichzeitig die Arbeit betrichtlich, 
so liess sich durch periodenweise Herabsetzung der Anfor- 
derungen an die Leistung des Thieres wiederum das Maxi- 
mum der Arbeit bei Gleichgewicht der Einnahmen und Aus- 
gaben feststellen. Die Differenz zwischen den beiden Maxima 
lieferte dann das Maass ftir diejenige nutzbare Kraft, welche 
der Menge der zugesetzten Starke, bezw. Fettes entsprach. 

Gegen die auf diesem Wege von mir gezogenen Schiiisse 
hatte friiher F. Hoppe-Seyler'’) Bedenken erhoben, indem 
er sagte: «Es wirken hier offenbar zwei Momente einander 
entgegen, die Zuthat von Amylum oder Fett wiirde unter 
sonst gleichen Verhiltnissen die Stickstoffausscheidung er- 
niedrigen, die stirkere Arbeit sie erhGhen; beide miissen sich 
mehr oder weniger in ihrer Wirkung aufheben.» In diesen 
Worten, mit welchen der genannte Forscher nachzuweisen 
sucht, dass meine Versuchsresultate kaum ausreichend wiiren, 
um meine Schliisse zu rechtfertigen, kann ich jedoch Nichts 
finden, was gegen meine Methoden oder Folgerungen spriiche. 
Die angefiihrten S&tze charakterisiren im Gegentheil das 
Princip, welches meinen Versuchen zu Grunde liegt: Die 
Energie, welche beim Zerfall der Stirke oder des Fettes — 
sowie anderer organischer Stoffe — im Thierkérper frei wird, 
kann zwar ftir verschiedene Functionen verbraucht werden; 
hat ein gewisses Quantum dieser Energie aber einem Zweck, 
z. B. der Kraftproduction, gedient, dann kann dasselbe nach 
dem Princip der Erhaltung der Kraft nicht auch gleichzeitig 
eine andere Function, z. B. den Eiweissansatz, beférdern. 
Bei meiner oben beschriebenen Versuchsanordnung wurde 
aller Energie-Ueberschuss tiber die zur Erhaltung des Lebens 
ndthige Menge zur Arbeitsleistung verbraucht und die Muskel- 
thatigkeit auf einer solchen Héhe gehalten, dass weder Eiweiss 
uoch Fett angesetzt werden konnte. 


Tokio, den 5. Juli 1887. 


1) F. Hoppe-Seyler, Physiologische Chemie, IV. Theil, 1881, 8. 949. 
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Ueber das Vorkommen von Fermenten in den Faces der Kinder, 
nebst Bemerkungen liber das Vorkommen von saccharificirenden 
Fermenten im Cysteninhalt. 


Von 


Professor R. von Jaksch, 
Vorstand der péadiatrischen Klinik zu Graz. 


(Der Redaction zugegangen am 29. August 1887.) 


Kine Punctionsfltssigkeit, welche aus einer Pankreas- 
cyste stammte, die mir mein Freund Professor W6lfler, 
Vorstand der chirurgischen Klinik, tibersandte, gab die Ver- 
anlassung, dass ich mich mit dem Nachweise diastatischen 
Fermentes im menschlichen Organismus mit dem auf meiner 
Klinik mir zur Verftigung stehenden Material zu beschiftigen 
begann. 

In allen Mittheilungen tiber Pankreascysten wird = als 
wichtiges diagnoslisches Merkmal fiir die Abstammung ¢ 
Fliissigkeit das Vorkommen von diastatischem Ferment an- 
gegeben; auch in der von meinem Collegen W6lfler mir 
iibersandten Fliissigkeit konnte ich ein solches mit Sicherheit 


cr 


nachweisen. 
Aus frttheren in der Literatur niedergelegten Beobach- 
tungen geht hervor, dass diastatische Fermente im thierischen 


. . . . ‘ ° ’ { 
Organismus weit verbreitet sind. So wiesen Paschutin’) 
und Eiechhorst’) cin soleches im Darm des Kaninchen nach. 
Plosz und Tiegel*) beobacnteten, dass im Blute sacchari- 


licirendes Ferment sich vorfindet. 


1) Pasehutin, Archiv von Reichert und Du Bois-Reymond, 1571 
citirt nach Maly’s Jahresbericht, Bd. 1, 3. 304, 1873, 
2) Eichhorst, Piliiver’s Archiv, Bd. 4, 8. 575. 1871. 


3) Plosz und Tiegel, Piliiger’s Arehiv, Bd. 7, S. 391, 1875. 
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v. Wittich’) zeigte, dass auch die menschliche Galle 
ein derartiges Ferment enthilt. Seegen und Kratschmer’) 
fanden, wie schon vor ihnen Cl. Bernard, dass in der 
Thierleber ein solches Ferment vorkommt. 





J. Wortinann’) constatirte, dass auch die Bacterien 
ein diastatisches Ferment ausscheiden, jedoch nur dann, wenn 
ihnen als Kohlenstoffquelle bloss Stirke zur Erniaihrung zu 
Gebote steht. 





Ellenberger und Hofmeister‘) wiesen nach, dass 
saccharificirende Fermente im Thierkérper weit verbreitet sind. 

A. Bechamp’) beobachtete das Auftreten eines intensiv 
saccharificirenden Fermentes in der Frauenmilch, Holo- 
vitschiner’) fand ein solches Ferment im Harn des Menschen. 







Aus diesen allerdings durchaus noch nicht vollstiindigen 
Literatur- Angaben ersieht man, das saccharificirende Fer- 
mente im thierischen Organismus -- wie bereits friher 
erwihnt — in der That weit verbreitet sind. 



















Es war desshalb schon von vornherein unwahrscheinlich, 
dass von pathologischen Fliissigkeiten bloss der Inhalt der 
-ankreascyste diastatische Wirkungen entfalten sollte, und 
in der That habe ich in Ascitesfliissigkeiten und in dem 
Inhalte von Abdominaleysten anderer Herkunft wiederholt, 
allerdings geringe Mengen eines saccharificirenden, bisweilen 
aber auch nur Stirke umwandelnden Fermentes nachweisen 
kénnen. Die Fliissigkeiten der letzten Kategorie verhielten 
sich dann genau so, wie Breusing‘) angegeben hat. 









1) vy. Wittich, Pfliiger’s Archiv, Bd. 6, S. 181, 1872. 

2) Seegen und Kratschmer, Pfliiger’s Archiv, Bd. 14, $. 593, 1877. 

3) J. Wortmann, Zeitschr. fiir physiologische Chemie, Bd. 6, 
S. 287, 1882. 

4) Ellenberger und Hofmeister, Archiv fiir wissenschaftliche 
und practische Thierheilkunde, Bd. 8, S. 91, citirt nach Maly’s Jahres. 
bericht, Bd. 12, S. 501, 1883. 

5) A. Bechamp, Compt. rend., Bd. 96, S. 1608, 1883. 

6) Holovitschiner, Virchow’s Archiv, Bd. 104, S. 42, 1886. 
7) Breusing, Virchow’s Archiv, Bd, 107, S. 186, 1887. 
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Mir schien es nicht unwichtig, hier diese Bemerkungen 
anzufigen, weil sie zeigen, dass der Nachweis von diasta- 
tischem Ferment in einer Punctionsfltissigkeit einen nur be- 
schrinkten diagnostischen Werth hat, und ich an diesem 
Orte davor warnen méchte, auf dieses Symptom fiir die 
Diagnose der Pankreascysten ein zu grosses Gewicht zu legen, 
da sonst Trugschltisse sicher nicht ausbleiben diirften. 


Ich habe mich nun in einer Versuchsreihe mit dem Vor- 
kommen von derartigen diastatischen Fermenten in den Fiices 
beschiftigt. Bislang war dartber wenig bekannt; ich fand 
in der Literatur bloss eine Beobachtung u. z. von Eich- 
horst'), die darauf hinweist, dass diesem Forscher der Nachi- 
weis eines solchen Fermentes in den Fiices von Thieren 
celungen ist; dagegen enthalt die Literatur einige Beobach- 
tungen, welche zeigen, dass im Darmtract der Thiere solche 
saccharificirende Fermente vorkommen (Paschutin’, Eich- 
horst*). Doch konnte ich in den bisher vorliegenden An- 


gcaben keine Beobachtungen tber das Vorkommen von sacchari- 
ficirenden Fermenten im menschlichen Koth finden. 


I. Ueber das Vorkommen von saccharificirenden Fermenten 
in den Faces. 


Jehufs des Nachweises des Fermentes bin ich in der 
bekannten Weise vorgegangen. Stirkekleisterldsungen von 
verschiedener Concentration, welche vorher auf einen even- 
tuellen Zuckergehalt gepriift worden waren, wurden mil 
den Faces und mit Glycerin-Ausztigen derselben vermengt, 
'/,—1 Stunde einer Temperatur von 40° C. ausgesetzt und 
dann auf einen eventuellen Gehalt an Traubenzucker gepritt; 
stets wurden mehrere Zuckerproben ausgefiihrt, als die Trom- 
mer’sche Probe, Nylander’s und Rubner’s Reaction. 
Die Trommer’sche Probe wurde nur dann als beweisend 
angesehen, wenn die Ausscheidung von Kupferoxydul erfolyte, 


1) Eichhorst, l. ec, 
2) Paschutin, lL. ce. 
3) Eichhorst, Ll. c. 
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bevor die Probe in das Sieden kam. Dies war im Allge- 


meinen das Vorgehen; doch habe ich dasselbe, wie sich aus 


den beigeftigten Versuchsprotocollen ergibt, in den einzelnen 


Versuchen mannigfach verandert. 


"i; 


Acuter Darmeatarrh. Die Fices haben alkalische Reaction. 

Die Stirkekleisterlésungen, welche zu diesem Versuche gebraucht 
wurden, desgleichen die Fiices erweisen sich als zuckerfrei. (Trom- 
mer’sche Probe.) Nachdem die Gemenge yon Stirkelédsung und 
Faces eine Stunde einer Temperatur von 40° C. ausgesetzt worden 
waren, zeigten die Fliissigkeiten die Zuckerproben von Nylander, 
Rubner und Trommer in exquisitester Weise. Eine Wieder- 
holung des Versuches, nachdem die Proben 30 Minuten einer Tem- 
peratur von 40° C. ausgesetzt waren, ergab dasselbe Resultat. 
Nephritis. Die Faces werden genau in derselben Weise behandelt, 
wie im Versuche I, Siimmtliche oben genannten Zuckerproben fielen 
positiv aus; nach Versetzen einer der Proben mit etwas Hefe tritt 
typische alkoholische Gaihrung des Zuckers ein; im Destillate dieser 
Fliissigkeit lasst sich mittelst Schwefelsiiure und essigsaurem Natron 
Aethylalkohol (Essigithergeruch) nachweisen, 


. Darmeatarrh. Die Untersuchung der Faces ergibt dasselbe Resultat, 


wie im Versuche I und IL; auch die <Ausfiihrung desselben ist die 
cleiche; nur wurde in diesem Falle die Gahrungsprobe nicht versucht. 


. Lobuléare Pneumonie; hohes Fieber. Die Faces, vorher untersucht, 


erwiesen sich als zuckerfrei, 

a) Fiices und Stirkelésung gibt nach mehrsttindigem Stehen bei 
40° C. eine schwache Trommer'’sche Probe. 

b) Die Faces werden mit Glycerin extrahirt und der Glycerinextract 
mit der Stirkelésung in der Wirme (40° C.) zusammengebracht; 
wir erhalten nach kurzer Zeit mit diesen Gemengen intensive 
Zuckerreactionen. 

Milchkoth eines Siiuglings (Darmeatarrh). 

a) Fiices + Stirkelésung gibt nach kurzem Stehen bei 40° C. die 
Trommer’sche Zuckerprobe und die Probe von Nylander. 

b) Faces + Stirkelésung, gekocht: Das Resultat ist negativ. 


VI. Darmeatarrh, Rachitis. Die Faces enthalten keinen Traubenzucker. 


a) Fices-+ Stirkelésung geben — einige Stunden bei 40° C. belassen 
—die Trommer’sche und die Nylander‘sche Probe. 

b) Faces + Stirkelésung, beide vorher gekocht; die Gemenge geben 
auch nach 6stiindigem Stehen bei einer Temperatur von 40° C, 
keine positiven Zuckerproben. 

d) Glycerinextract der Faces + Stirkelésung verhalt sich wie a. 

c) Glycerinextract der Faces + Stiarkelésung, gekocht, verhalt sich 
wie b. 
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VII. Rachitis. Die Faces wurden vor dem Versuche untersucht und 
erwiesen sich als zuckerfrei. 

a) Fiices + Stirkelésung, in gewohnlicher Weise behandelt, gehen 
die Trommer’sche Probe in ausgepriigtester Weise; ebenso 
der Glycerinextract der Fiices + Stiarkelésung. 

VIL, Rechtsseitige Hemiplegie nach Encephalitis. 

a) Faces+Stirkelésung geben, nachdem der Versuch mehrere Stunde), 
bei 40° C. belassen wurde, eine schwache Trommer’sche Reaction, 

b) Fiices + Stirkelésung: vorher gekocht, alle Proben negativ. 

c) Glycerinextract der Fiices + Stirkelésung gibt, in gewéhnlicher 
Weise behandelt, die Trommer’sche Probe sehr deutlich. 

d) Glycerinextract der Fices + Stirkel6sung, vorher energisch 
evekocht, gibt keine deutliche Reaction. 

IX. Tuberculose der Lunge. Die Fiices sind zuckerfrei; der Versuch wird 
genau so ausgefiihrt, wie Versuch VI, und ergibt dasselbe Resultat 
wie dieser. 

X. Rachitis. Die Fiices sind zuckerfrei, Die Ausfiihrung und das Re- 
sultat des Versuches ist dasselbe wie bei Versuch VI. 

XI, Abgelaufene lobiire Pneumonie, Die Faces sind zuckerfrei. Das 
Resultat des Versuches ist dasselbe wie bei Versuch VI. 

XII. Intestinaleatarrh. Die Fiices sind zuckerfrei; Reaction schwach sauer. 
Die Ausfiihrung genau wie bei VI, das gleiche Resultat. 

XIII. Rachitis, Animie. Die Fices sind zuckerfrei; das Resultat des Ver- 
suches das gleiche wie bei VI. Eine Probe des Faces-Stirkekleister- 
gemenges wird mit 5 chem. einer 8procentigen Carbolliésung ver- 
setzt; auch in dieser Probe ergeben die Traubenzuckerreactionen, 
nachdem die Probe einige Zeit bei 40° C. belassen wurde, ein posi- 
tives Resultat. 

XIV. Chronischer Intestinaleatarrh. Der Stuhl ist absolut farblos; er 

gibt keine Gallenfarbstoffreaction, enthéit etwas Urobilin, keinen 

Zucker; er reagirt intensiv alkalisch. Die Fiices im Dampfstromm 

destillirt, liefern ein alkalisches Destillat; eine Wiederholung des Ver- 

suches nach Zusatz von Siiure (Phosphorsiiure) ergibt ein saures 

Destillat, in welchem nach dem bekannten Vorgehen Essigsiiure 

nachgewiesen werden kann. 

a) Fiices + Starkekleisterlésung. 

b) Fiices +- Starkekleisterlésung, gekocht. 

c) Glycerinextract der Faces + Stirkekleisterlésung. 

d) Glycerinextract der laces + Stirkekleisterlésung, gekocht. 

e) Faces + Starkekleisterlésung +- 5 cbem. 3proc. Carbollésung. 

Die Versuchsfliissigkeiten wurden von 10,52 a. m. bis 12,7 p. 1. 

einer Temperatur von 40° C. ausgesetzt; in keiner der Proben lass! 

sich Zucker nachweisen; nach Verlauf von 24 Stunden ergibt nur 
ec und e eine schwache Trommer'sche Probe. 
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XV. Chronische Pneumonie. 
als zuckerfrei. 

a) Fiices + Stirkel6sung., 

b) Faces + Starkelésung, gekocht. 

c) Glycerinextract -++ Stirkelésung. 

d) Glycerinextract +- Stirkelésung, gekocht. 

e) Faces +- Stirkekleisterldsung + 5 ebem. 3proe, Carbollésung. 


Die Faces vorher untersucht, erweisen sich 


Um 11,30 a. m. wurden die Gemenge einer Temperatur von 
40° C. ausgesetzt; um 12,10 p.m. ergibt a,c, d, e in typischer 
Weise die Trommer'’sche Probe; dieser Versuch steht mit den 
friiheren Versuchen in Einklang; nur ist es auffiallig, dass auch der 
vekochte Glycerinextract diastatische Wirkungen entfaltete. 

XVI. Rachitis, Aniimie. Die Fiices reagiren sauer. 

a) Fiices + Stirkelésung, Resultat negativ. 
b) Glycerinextract + Stairkelésung, Resultat positiv. (Trommer’s 
und Nylander’s Probe.) 

Zu diesem Versuche ist zu bemerken, dass das Glycerinextract sich 
wirksam erwies, wihrend die nativen Fices keine Wirkungen entfalteten. 

XVI. Acuter Magendarmeatarrh; Milchkoth. Derselbe reagirt alkalisch. 

a) Faces +- Stirkelésung: positiv. 
b) Glycerinextract der Faces + Starkelésung gleichfalls positiv. 

Die Versuchsfliissigkeiten wurden um 11,45 a.m. in den Brut- 
ofen gebracht und um 1,15 p. m. untersucht, 

XVIII. Rachitis, abgelaufene lobulére Pneumonie. Die Reaction der Fiices 
ist alkalisch. 

a) Faces + Starkelésung. 
b) Glycerinextract der Fiices + Stirkelisung. 

Die Versuchsfliissigkeiten bleiben von 11,45 a. m. bis 1,15 p. m. 
bei 40° C.; sie enthalten dann Traubenzucker (Trommer, Ny- 
lander’s!)undPhenylhydrazinprobe) in grosser Menge; vor- 
her waren alle diese Fltissigkeiten zuckerfrei. 

XIX. Abgelaufene lobulire Pneumonie. Der Versuch wird in genau der- 
selben Weise wie Versuch XVIII ausgefiihrt und das Resultat ist 
auch das gleiche. 

XX. Lungentuberculose. Der Versuch ergibt dasselbe Resultat wie der 
Versuch XVIII. 

XXI. Rechtsseitiges pleuritisches Exsudat. Die Ausfiihrung des Versuches 
ist ganz identisch mit Versuch XVIII. Nach 2stiindigem Verweilen 
des Fliissigkeitsgemenges im Wiirmeschrank treten in demselben alle 
Zuckerproben positiv auf; auch die Phenylhydrazinprobe gibt ein 
positives Resultat. 


1) Nylander'’s Probe gelingt auch bei Anwesenheit von Glycerin, 
jedoch geht die Ausscheidung von Wismuth dann langsam von statten. 
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of XXIL Chronischer Darmeatarrh; 14 Jahre altes Madchen. Die Ays- 
fiihrung und das Resultat des Versuches ist dasselbe wie im Ver- 
suche XVIII. 

XXIL. Intestinaleatarrh. Die Reaction der Fiices ist sauer: sie enthalte; 
keinen Zucker. Dieselbe Ausftihrung und dasselbe Resultat wie jim 
Versuche XVIII. 

XXIV. Hydrocephalus int. chron. Ausfithrung und Resultat des Versuches 
wie bei XVIII. 

XXV. Nephritis. Ausfiihrung und Resultat des Versuches wie bei XVIII, 

XXVI. Acute Nephritis. Fiices + Stirkelésung geben bei gew6hnilicher e- 
handlung im: Wirmeschrank nur eine schwache Trommer sche Probe. 











wahrend der ebenso behandelte Glycerinextract sowohl Trommer’ 






als Nylander’s Probe in ausgesprochener Weise zeigt. 






XXVIII. Lobuliire abgelaufene Pneumonie. 
a) Faces + Stirkelésung, 
b) Glycerinextract der Fiices + Stirkelésung. 
Die Fliissigkeiten geben — einige Zeit bei 40° C. belassen 
— Trommer’s und Nylander’s Probe sehr deutlich; vorhe 









erwiesen sie sich als zuckerfrei. 

r XXIX. Rachitis, Anamie. Dasselbe Resultat wie Versuche XVIII; 

4 simmtliche Zuckerproben, als Trommer’s, Nylander’s, Rubner’s 
Reaction und die Phenylhydrazinprobe ergeben ein positives 
Resultat. 

XXX. Atrophia universalis. Die Reaction der Fiices ist alkalisch; sie 

enthalten keinen Zucker. In diesem Falle kann kein saccharifi- 

cirendes Ferment nachgewiesen werden, 


















im 
















[ch méchte noch eine Beobachtung anftihren, die — wie ich glaube 


— wohl hierher gehdért. 






Mein College Professor Wélfler tibersandte mir einige Cubik- 
centimeter Secretes, das aus einer Darmfiste] stammte; die Fliissigkeit 
war griinlich gefirbt, triib, die Reaction derselben sauer, Die mikros- 
kopische Untersuchung ergab, dass sie reichlich weisse Blutzellen, Epithe!- 
zellen und Amylumkérperchen enthielt. Die Fliissigkeit war frei vou 
Zucker. Ich konnte in derselben diastatisches und, wie ich gleich hier 
erwiihnen will, auch ein invertirendes Ferment nachweisen. 










Was zuniichst das saccharificirende Ferment betrifft, 
welches man in den Faces vorfindet, so ist es — wie aus 
den Versuchen erhellt — leicht léslich in Glycerin und wird, 
entsprechend allen anderen Angaben itiber Diastase, durcli 
héhere Temperaturen zerstért. Carbolsiure vernichtet as- 
selbe nicht (Versuch XIII, XIV, XV). Auch diese Beobachtung 















steht mit den bereits vorhandenen Angaben tiber das Ver- 
halten der Diastase im Einklang. In einem Falle (XV) ergab 
aber sowohl die gekochte, mit Faces versetzte Stirkekleister- 
losung, als auch der gekochte Glycerinextract ein positives 
Resultat; vielleicht wurde die Fltissigkeit in diesem Versuche 
zu wenig energisch gekocht. Das in den Fiices enthaltene 


ferment entfaltete am = raschesten und promptesten seine 
Wirkung bei 40° C., wahrend Temperaturen von 60—70° C., 


wie sich aus Versuchsprotokollen, die ich nicht einzeln auf- 
fiihre, ergibt, die Wirkungen abschwiichten, ja bei langerer 
Kinwirkung sogar véllig aufhoben, 


Hervorzuheben habe ich noch, dass wir bisweilen wirk- 
same Glycerinextracte bekamen in Fallen (IV, XVI, XXVI), in 
welchen die Faces-Stirkekleistergemenge keine deutlichen 
Zuckerreactionen gaben. 


Aus den oben niedergelegten Beobachtungen  erhellt 
wohl zur Gentige, dass, wenn auch nicht constant, doch 
mindestens sehr hiiufig im Kinderkothe saccharificirendes 
Ferment sich vorfindet. Da nun nicht bloss der Milchkoth 
der Siuglinge, sondern auch die Fiices iilterer (Versuch XVIII) 
an verschiedenen Affectionen leidender Kinder zur Unter- 
suchung herangezogen wurden, so ist der Schluss wohl nicht 
zu gewagt, dass im menschlichen Kothe tiberhaupt sacchari- 
ficirende Fermente sich hiufig vorfinden. Ich habe bloss ein- 
mal Gelegenheit gehabt, die Faces von Erwachsenen zu unter- 
suchen, und zwar stammten dieselben von dem _ bereits 
erwihnten Falle von Pankreascyste, als er schon geheilt 
war; das Material zu diesem Versuche verdanke ich meinem 
Collegen W6lfler, dem ich hiefiir meinen besten Dank aus- 
spreche, Die Versuche wurden in gleicher Weise ausgeftihrt, wie 
oben in den Versuchsprotocollen bereits ausfiihrlich berichtet 
wurde, Die Faces, desgleichen auch alle Glycerinextracte dieser 
Fices erhielten nach dem Resultate der oben genannten 
/uckerproben als Trommer’s, Rubner’s, Nylander’s 
Probe und der Phenylhydrazin-Reaction  sacchari- 
licirendes Ferment in sehr grosser Menge. 
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Es wire aber auch durchaus unrichtig, wollte man 
das Vorkommen von Ferment als ein pathologisches, oder 
gar als charakteristisches Symptom ftir gewisse Krankheiten 
oder gar ftir gewisse Darmaffectionen ansehen; haben wir 
doch unter den von uns untersuchten Fallen eine ganze 
teihe verzeichnet, bei welchen Darmerkrankungen — fehilten 
und dennoch saccharificirendes Ferment vorhanden war; und 
in den Fillen, in denen saecharificirendes Ferment nicht 
gefunden oder nicht mit Sicherheit nachgewiesen wurde (XIV 
und XXN), handelte es sich durechaus nicht um = dasselbe 
Krankheitsbild. Sehr wohl méglich ist es, dass vielleicht 
weitere Untersuchungen in dieser Richtung hin uns lehren 
werden, dass bestimmte Stérungen des Darmtractes, vielleicht 
gewisse Erkrankungen tiberhaupt existiren, bei welchen dieses 
physiologische Vorkommen von Ferment in den Faces fehlt; 
Fall XIV und XXX meiner Beobachtung kann wohl in diesem 
Sinne gedeutet werden. Eine weitere Frage, welche auf 
Grund dieser Untersuchung beantwortet oder wenigstens 


erwogen werden muss, ist die, woher das in den Fiices 
vefundene saccharificirende Ferment stammt? 


Zuniichst ist daran zu erinnern, dass wir durch die Unter- 
suchungen von Cl. Bernard") schon seit liingerer Zeit wissen, 
dass das Pankreassecret ein saccharificirendes Ferment ent- 
hilt; auch machen die friiher bereits erwahnten Unter- 
suchungen von Paschutin’*) und Eichhorst”) es. sebir 
wahrscheinlich, dass in der Darmschleimhaut der Thiere und 
im Diinndarmseercte soleche Fermente sich vorfinden; man 
kénnte aus diesen Angaben ftir unsere Beobachtungen den 
Schluss ziehen, dass die menschlichen Fiices von diesen Theilen 
des Darmtractes ibr Ferment beziehen; andererseits aber 
erhellt aus den Studien von Seegen und Kratschmer’), 
dass eiweisshaltige Gewebe und die Eiweisskérper (Serum- 
albumin, Eieralbumin, Casein) saccharificirende Wirkunge 


1) Cl. Bernard, Legons, p. 253, 1856, Paris. 
2) Paschutin, |. ec. 

3) Eichhorst, |. ¢. 

4) Seegen und Kratschmer, l. ¢. 
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entfalten kénnen; da im Darmtract ja stets Eiweisskérper 
sich vorfinden, so kénnten auch diese die Quelle des in dem 
Kothe gefundenen saccharificirenden Fermentes sein. Schliess- 
lich ist noch daran zu erinnern, dass Wortmann gezeigt 
hat, dass Mikroorganismen saccharificirende Wirkungen unter 
vewissen Verhaltnissen entwickeln. Der Darmtract wird nun 
von einer Unzahl von Mikroorganismen bewohnt und lisst 
sich desshalb die Ansicht, dass die saccharificirenden Fer- 
mente des menschlichen Kothes diesen Bildungen entstammen, 
nicht ganz von der Hand weisen. Gewiss mtissen wir also 
bei der Beantwortung der oben gestellten Frage diese drei 
hier angefihrten Momente in Betracht ziehen. Welche An- 
nalime die richtige ist, kann vorliiufig nicht entschieden 
werden’); doch ist es nicht unwahrscheinlich, dass alle drei 
angefihrten Momente das <Auftreten der saccharificirenden 
Fermente bedingen, wobei je nach der Beschaffenheit des 


























f Darmes bald die eine, bald die andere Quelle mehr oder 

, minder reichlich saccharificirendes Ferment liefert. 

S Eine zweite Versuchsreihe wurde behufs des Nach- 
weises von Invertin in den Fices ausgefiihrt. Bekanntlich 

- haben Liebig*) und Hoppe-Seyler’) gefunden, dass die 

1 Hefe einen Rohrzucker invertirenden Kérper enthilt; Do- 

- nath’), Barth’), J. Kjeldahl’), A. Mayer’) haben sich 

. 

» 1) Die oben mitgetheilte Beobachtung, dass bei einem Falle von 

\d ceheilter Pankreasecyste saccharificirendes Ferment in den Fiices gefunden 

in wurde, liisst sich durchaus nicht in dem Sinne verwerthen, dass die 

in wcharifieirenden Fermente nicht dem Pankreassecrete entstammen, da 

js it anzunehmen ist, dass bei dieser Affection nicht die ganze Driise, son- 
‘ern nur einzelne Lappen ausser Function treten. 

i *) Liebig, Annalen der Chemie u. Pharmacie, Bd. 153, S.1, 1870. 

‘) Hoppe-Seyler, Berichte der deutschen chem. Gesellschaft, 

n- Bd 4, S. 810. 1870. 

en ') Donath, Berichte der deutschen chem, Gesellschaft, Bd. 8, 


. 799, 1875, 
| Barth, Berichte der deutschen chem, Gesellschaft, Bd, 11, 
‘4/4, 1878. 
Kjeldahl, Malvy’s Jahresbericht, Bd. 11, S. 448, 1882. 
A. Mayer, Maly’s Jahresbericht, Bd. 11, S. 449, 1882. 
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mit diesem Fermente weiter beschiiftigt, und O. L6w'), dann 
F. W. Pavy’*) haben weitere Angaben tiber dieses Ferment 
gemacht. Fiir unseren Zweck sind vor AJlem die Angaben 
von Cl. Bernard, Eichhorst und Pavy von Interesse, 
weil diese Autoren im Darm der Thiere Rohrzucker invyer- 
tirende Fermente vorfanden. Ueber das Vorkommen von 
Invertin jedoch in den Faces des Menschen war bisher nichts 









bekannt. 







Il. Ueber das Vorkommen eines invertirenden Fermentes 
in den Faces. 







Bei diesen Untersuchungen bin ich so vorgegangen, dass 
Rohrzuckerlédsungen, welche auf ihren eventuellen Trauben- 
zuckergehalt vorher gepruft worden waren, mit den Fiices 
und dem Glycerinextract derselben versetzt und dann in dem 
Wirmeschrank einer Temperatur von 40—50° C. ausgesetzt 


























wurden. 
Das Material, welches ich zu diesen Versuchen beniilzte, | 
war das gleiche, wie zu dem Nachweise von saccharificiren- 
dem Ferment, und ich will desshalb die einzelnen Versuche \ 
bloss mit derselben Nummer auffitihren, ohne Angabe des X 
Krankheitsfalles, von welchem der Koth stammte, da dicse x 
Angaben schon frtther gemacht wurden. Auch bei diesen A 
Versuchen beschriinkte ich mich nicht auf die Ausfiilhrung 
der Trommer’schen Probe allein, sondern auch Nylander’ s, 
Rubner’s Reaction, und vor Allem die Phenylhydrazin- ‘ 
probe kam zur Verwendung. 
XII. Faces + Rohrzuckerlésung. Nach mehrstiindigem Stehen bei 
40—50° C. gaben siimmtliche Traubenzuckerproben mit dieser f'lfis- 
sigkeit ein positives Kesultat. lip 
XIV. a) Faces +- Rohrzuckerlésung. sta 
b) Glycerinextract der Fices + Rohrzuckerlésung. fin 
Der Versuch wird mehrere Stunden bei 40° C, belassei «n¢ 
dann nach 24Stunden untersucht; alle Zuckerproben fallen schwach “a 
| 






positiv aus, 







1) O. Low, Pfiiiger’s Archiv f. Physiologie, Bd, 27, S$. 205. 
2) Pavy. Maly’s Jahresbericht, Bd. 14, S. 294, 1584. 
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XV. a) Faces + Rohrzuckerlésung. 
b) Glycerinextract der Faces +- Rohrzuckerlésung. 
Der Versuch wurde begonnen um 11,30 a. m., die Fliissigkeit 
wird um 12,10 p. m, auf ihren Traubenzuckergehalt untersucht. 
a gibt Trommer’s und Nylander’s Probe sehr intensiy. 
b keine Reaction. 

XVI. Sowohl das Gemenge von Fiices und Rohrzuckerlésung, als auch 
das des Glycerinextractes und der Rohrzuckerlésung geben nach 
wenigen Stunden, bei 40—50° C. belassen, intensiv die Trom- 
mer’sche Probe. 

XVIL ergibt dasselbe Resultat wie Versuch XVI. 

XVI > » » » » 

XIX : » » 

XX » » 

XXI » » : : 

XXII. Die Gemenge von Rohrzuckerlésung und Faces zeigen, mehrere 
Stunden in der Warme bei 40° C. belassen, die Trommer’sche Probe 
nur schwach, wiihrend der mit Rohrzuckerlésung versetzte Glycerin- 
extract die Zuckerreaction exquisit gibt. 

XXIM. In diesem Falle konnten wir ein invertirendes Ferment nicht mit 
Bestimmtheit nachweisen. 

XXIV ergibt dasselbe Resultat wie Versuch XVI. 

XXV 

XXVI 

XXVII > 

XXVIII» 

XXIX. In dieser Beobachtung wurden alle uns bekannten und fiir diesen 
Zweck brauchbaren Zuckerproben, als Trommer’s, Nylander’s 
und Rubner’s Reaction und die Phenylhydrazin probe ver- 
wendet. Das Resultat dieser Proben war positiv. 


XXX. Die Proben von Nylander und Trommer geben mit den in 
vgewOhnlicher Weise hergestellten und behandelten Fliissigkeitsge- 
inengen ein positives Resultat. 


Aus diesen Untersuchungen ergibt sich, dass ein inver- 


lirendes Ferment sehr hiiufig und, wie es scheint, noch con- 


slanter als saccharificirende Fermente in den Fiices sich vor- 

lindet; es ist zu bemerken, dass dasselbe den Fiices. sich 

uittelst Glycerin entziehen liisst. Dasselbe entfaltet intensive 

Wirkungen bei einer Temperatur von 40—50° C.; auffillig 

st-es, dass in einem Falle (XV), obwohl der Versuch in 

hau gleicher Weise ausgeftihrt wurde, das Ferment nicht 
Glycerin aufgenommen wurde, 
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[ch méchte noch darauf aufinerksam machen, da, wie 
bekannt, Rohrzucker auch durch Behandeln mit Sauren 
(Oxalsaure, Schwefelsiure) invertirt, d. h. in Dextrose und 
Levulose gespalten wird, dass das Vorhandensein von Sauren 
in unseren Beobachtungen nicht die Ursache der invertiren- 
den Eigenschaften sein kann, da auch alkalisch reagirender 
Koth (siehe die oben mitgetheilten Versuchsprotocolle) inver- 


id 


tirende Eigenschaften hat. 









Beztiglich der Herkunft des Invertins lassen sich be- 
stimmte Angaben nicht machen; vielleicht stammt es auch 
aus der Nahrung, da wir ja wissen, dass die Pflanzen hiiutiy 
Invertin enthalten. Dass die in den Fiices sich vorfindenden 
spirlichen Mengen von Hefezellen die Quelle ftir dasselbe 
abgeben, scheint mir bei der relativ geringen Anzahl, in 
welcher man sie in den Fiices findet, nicht wahrscheinlich, 













Zum Schlusse méchte ich noch einen Gesichtspunkt 
hier aufftihren, der mir fiir die Lehre von den physiologischen 
Vorgiingen in den tieferen Darmabschnitten nicht unwichtig 
scheint; es hat in den letzten Jahren die Ansicht, dass in 
den tieferen Partien des Darms nur unwichtige und neben- 
siichliche Processe vor- sich gehen, vor Allem, dass dicse 
Parlien wesentlich nur bestimmt seien, Wasser aus den ve- 
bildeten Fiicalmassen zu entnehmen, immer mehr und meli 










an Verbreitung gewonnen. Ich glaube, dass aber die hier 
vorgelegten Beobachtungen zeigen, dass, da die Fiices solclic 
fiir den Aufbau des Organismus nicht unwichtige Ferment: 
enthalten, auch die betreffenden Darmpartien, denen sie eii!- 
stammen, und zwar in noch hodherem Maasse_ wichtigere 
physiologische Wirkungen als die einfache Wasserentziehuny 
aus dem im Darme befindlichen Inhalte entfalten k6énnen. 














Ferner hebe ich noch hervor, dass diese hier mite 
theillen Beobachtungen, wenn sie durch ausgedelintere Nacli- 
untersuchungen bestitigt werden, auch fiir die praktisch so 
wichtige Ernihrung per Rectum sich wohl verwerthen las 







ich behalte mir tibrigens Untersuchungen in dieser Richtung 
noch vor. In Bezug auf die angewandten Methoden 7 
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Auffinden solcher Fermente habe ich noch zu erwiaihnen, dass 
in Stirkekleisterldsungen von  verschiedener Concentration 
erst bei sehr langem Stehen (Tage lang) und nachdem das 
Amylum durch Einfluss von Mikroorganismen zerstért wurde, 
bisweilen Spuren von Traubenzucker sich nachweisen lassen; 
auch Rohrzuckerlésungen ergeben mit der Trommer’schen 
Probe erst nach langem Stehen, nie aber in wenigen Stunden, 
ein sehr schwaches positives Resultat und es ist desshalb voll- 
stindig ausgeschlossen, dass die positiven Resultate meiner 
Untersuchungen auf solchen spontanen Zersetzungen beruhen. 


Aus diesen hier niedergelegten Thatsachen erhellt wohl, 
dass der menschliche Darmkoth haufig Fermente enthilt, u. z.: 


1. ein saccharificirendes Ferment, 
2, ein Rohrzucker invertirendes Ferment. 








Weitere Untersuchungen aber mtissen uns erst lehren, 
welche physiologische, welche pathologische Bedeutung das 
Vorkommen oder das Fehlen derartiger Fermente im mensch- 
lichen Koth besitzt. 


Graz, Ende Juli 1887. 


Zeitschrift fir physiologische Chemie, XII. 





Ueber Skatoxylschwefelsdéure und Skatolfarbstoff. 







Von 





Bruno Mester, 
cand. med. aus Bremen. 










(Der Redaction zugegangen am 8. September 1887.) 





Die Untersuchungen Brieger’s') tiber Skatol und sein 
Verhalten im thierischen Organismus haben gezeigt, dass das 
Skatol, Thieren verfiittert, von diesen im Harn als gepaarte 
Schwefelsiure ausgeschieden wird und das Chromogen eines 
rothlichen Farbstoffs ist, der auch im menschlichen Harn, 
unter normalen wie pathologischen Verhaltnissen, bei der 
Probe auf Indigo oder auf Eiweiss mit Salpetersiure oft 
beobachtet wird. — Bei der nahen Beziehung des Skatols 
zum Indol lag es nahe, diese Aetherschwefelsiure analog der 
Indoxylschwefelsiure als Skatoxylschwefelsdéure aufzufassen ; 
allein der Versuch Brieger’s, diese Verbindung nach der 
von Baumann’) und ihm friiher zur Gewinnung des indoxy!- 
schwefelsauren Kalium angewandten Methode darzustelien, 
ergab nur eine geringe Ausbeute: die erhaltenen Krystalle 
gaben mit Chlorbarium Bariumsulfat, entwickelten trocken 
erhitzt rothe Dimpfe, reichten indessen zu einer Analyse 
nicht aus. — Spiiterhin gelang es J. Otto’), aus dem an 




















1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. IV, 8.414; Berichte d. deutsch. 
chem. Gesellsch., Bd. X, S. 1027; ebenda, Bd. XII, S. 1985. 

2) Zeitschr, f. physiol. Chemie, Bd. III, S. 254, 

3) Pfliiger’s Archiv, Bd. XXXIII, S. 614. 
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Skatolfarbstoff sehr reichen Harn eines Diabetikers nach dem 
gleichen Verfahren wie Brieger eine krystallinische Sub- 
stanz zu gewinnen und durch Analysen und Reaktionen dieselbe 
als skatoxylschwefelsaures Kalium nachzuweisen. Die Existenz 
der Skatoxylschwefelsiure war demnach nicht mehr fraglich, 
immerhin blieben auch jetzt noch hinsichtlich der niheren 
Eigenschaften dieser Verbindung, der Ausscheidung des Skatol- 
chromogens und der Natur des Skatolfarbstoffs eine Reihe 
yon Fragen zur Beantwortung offen, welche es angezeigt sein 
liessen, die Versuche Brieger’s mit der Fiitterung von 
Skatol wieder aufzunehmen, um so mehr, als in jiingster 
Zeit E. Fischer’) ein Verfahren entdeckt hat, das es ermig- 
licht, Skatol in jeder Menge synthetisch darzustellen. 


Im Folgenden theile ich daher die Resultate einer Arbeit 
mit, die, im Januar 1887 auf Vorschlag von Herrn Professor 
Baumann begonnen, in erster Linie das Ziel verfolgte, durch 
Fiitterung von Skatol aus dem Hundeharn eine gréssere 
Quantitat skatoxylschwefelsaures Kalium zu gewinnen. — Zu 
dem Zwecke wurde damit angefangen, ein bedeutenderes Quan- 
tum Skatol nach der Methode Fischer’s herzustellen, Phenyl- 
hydrazin und Propylaldehyd werden unter gleichzeitiger Ab- 
kthlung im Verhiltniss von 10 : 6 gemischt, dabei bildet sich 
Propylidenphenylhydrazin und Wasser, das durch Kaliumcar- 
bonat entfernt wird. Bei der Einwirkung von trockenem gepul- 
verten Chlorzink auf das Condensationsprodukt entsteht neben 
Ammoniak unter lebhafter Reaktion Skatol, das, mit Wasser- 
dampf tiberdestillirt, in blattrig-krystallinischer Form gewonnen 
wird. — Das so erhaltene Skatol wurde einem grossen, krif- 
tigen, ca, 55 kgr. schweren Hunde langere Zeit hindurch 
verfiittert und von diesem im Grossen und Ganzen gut ver- 
tragen, wenngleich das Befinden des Thieres es mehrmals 
nothwendig machte, mit der Skatolfiitterung auszusetzen und 
die zuerst eingehaltene Tagesdosis von 6 gr. oft auf die Halfte 
zu reduciren. Erbrechen trat hin und wieder auf, Diarrhée 
war niemals vorhanden, 





1) Synthese von Indolderivaten. Liebig’s Annalen, Bd. 236. 
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Der Harn hatte im Allgemeinen folgende Eigenschaften, 
Frisch gelassen sah er rothgelb aus, bei lingerem Stehen an 
der Luft nahm er, besonders in den obersten Schichten, eine 
rothliche Fairbung an. Bei der Jaffé’schen Indigoprobe und 
schon auf Zusatz von concentrirter Salzsaure farbte er sich 
dunkelroth; beim Erwiirmen wurde diese Fiarbung noch in- 
tensiver, ging jedoch bei lingerem Erhitzen leicht in Violet! 
liber. Alkalische Kupferlésung wurde reducirt, eine Polari- 
sationsbestimmung in einem Harn, der nach Eingabe von 
9 er, Skatol gelassen war, ergab Linksdrehung um 1,5° in 
20 em. Rohre. Eine Schwefelsiurebestimmung,  gleichfalls 
im Harn nach 9 gr. Skatol: 0,240 BaSO, aus den schwefel- 
sauren Salzen (A), 0,191 BaSO, aus den itherschwefelsauren 
A 
B 
gleiche Bestimmung am folgenden Tage, nachdem weitere 
4 gr. Skatol gegeben waren: 0,158 BaSO, A, und 0,103 BaSO, 


Salzen (B) in 50 cbem.; das Verhaltniss —— also = 1,26. Eine 


A 


B; demnach —o 1,53. Die Ausscheidung der Aetherschwefel- 


siure war also gegentiber dem normalen Verhalten nicht un- 
erheblich gesteigert. 


Als so im Verlauf von 3 Wochen dem Hunde ea. 30 gr. 
Skatol einverleibt waren, wurde der gesammelte Harn behuts 
Gewinnung des skatoxylschwefelsauren Kalium verarbeitet nach 
dem von G. Hoppe-Seyler') modificirten Baumann- 
Brieger’schen Verfahren zur Darstellung des indoxylschwefel- 
sauren Salzes. Es wurde der zur Syrupconsistenz eingedamptte 
Harn, so lange sich noch ein Niederschlag bildete, mit 96° , 
Alkohol versetzt, filtrirt und das Filtrat mit dem gleichen 
Volumen Aether gemischt. Nach 24 Stunden die klare 
iitherisch-alkoholische Lésung abgegossen, mit einer concen- 
trirten alkoholischen Oxalsiurelésung in der Kilte behande'!t. 
bis kein Niederschlag mehr entstand, schnell filtrirt, bis zur 
deutlich alkalischen Reaktion mit Kaliumearbonatlésung ver- 


1) Zeitsehr. f. physiol. Chemie, Bd. VII, S. 423. 























setzt und abfiltrirt. Dann wurde der Aether abdestillirt, die 
nunmehr alkoholische Lésung auf dem Wasserbad unter sorg- 
filtiger Erhallung der alkalischen Reaktion eingedampft bis 
zur Syrupdicke, mit absolutem Alkohol versetzt und von den 
ausgeschiedenen Salzen abfiltrirt. Dieses Filtrat wurde wieder 
eingeengt, mit Alkohol absol. im Ueberschuss behandelt, von 
den ausfallenden Schmieren befreit, in zwei Portionen ge- 
theilt, deren eine mit dem gleichen Volumen wasserfreien 
Aether versetzt und die Krystallisation des skatoxylschwefel- 
sauren Kalium abgewartet. Diese Krystallisation trat aber 
weder nach Tagen, noch nach Wochen ein. Und auch nach 
Ablauf von zwei Monaten ergab die Priifung der in der Zeit 
an den Wanden der Gefisse ausgeschiedenen Krystalle auf 
Schwefelsiure nur wenige Milligranm Bariumsulfat. 

Dieses unerwartete Ergebniss musste zu der Vermuthung 
fiihren, dass, wenn tberhaupt im vorliegenden Fall Skatoxyl- 
schwefelsiure gebildet worden war, dies nur in einer sehr 
veringen Menge geschehen sein konnte, die ganz ausser Ver- 
iltniss zu der Quantitit des verftitterten Skatols stand. 
Daftir sprach auch die schon wihrend der Skatolfiitterung 
vcemachte Wahrnehmung, dass, mochte immerhin die Aus- 
<cheidung der Aetherschwefelsiuren gegeniiber der Norm ver- 
inehrt sein, dennoch keine weitere Zunahme auf Kosten der 
priformirten Schwefelsiure, wie z. B. nach der Indolfiitterung, 
zu beobachten, die priformirte Schwefelsiure vielmehr unge- 
ihr in der normalen Menge vorhanden war. 

Ein zweiter Versuch fiihrte zu dem gleichen Resultat wie 
der erste. Dem Versuchshund wurden fernerhin, ohne dass Er- 
brechen eintrat, im Verlauf von 2 Tagen 14 gr. Skatol ein- 
gegeben und in dem gesammelten Harn die Schwefelsiure 
bestimmt. Es wurde gefunden: 0,315 gr. BaSO, A, und nur 


sl A ‘ 
0.002 gr, BaSO, B in 50 chem; also 7 157. Dieses Re- 
a) 


sultat war sehr auffallig, da es in Widerspruch zu stehen 
schien mit der Anwesenheit des Skatolfarbstoffs, der sich 
aus den alkoholischen, iitherischen und wiisserigen Lésungen 


) 
i 


‘es zur Gewinnung des skatoxylschwefelsauren Salzes ver- 


{ 
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arbeiteten Harns durch Salzsiéiure reichlich abscheiden liess, 
wihrend man von vornherein bei der so geringen Menge 
Skatoxylschwefelsiure auch nur wenig Farbstoff hatte er- 
warten sollen. Dieser Farbstoff konnte demnach nicht aus 
dem Schwefelsiurepaarling des Skatols, wie der Indigo aus 
dem indoxylschwefelsauren Kalium, entstanden sein, son- 
dern musste von einem Chromogen noch unbekannter Natur 
abstammen, das nicht in Form von Aetherschwefelsaiure im 
Harn auftrat. 










Um daher tiber die Existenz der Skatoxylschwefelsiiure 
und ihre Beziehungen zu diesem Chromogen weiteren Auf- 
schluss zu gewinnen, wurden in der Lésung der gereinigten 
Substanz, welche aus dem gesammelten Skatol-Harn gewon- 
nen war, Bestimmungen vorgenommen, einerseits des durch 
Salzsiiure abspaltbaren Farbstoffes, andererseits der gleich- 
zeitig dabei gebildeten Schwefelsiure. Es ergab sich: aus 
100 gr. der wisserigen Lésung, die frei von Sulfaten war, 
0,326 gr. Farbstoff und 0,055 gr. Bariumsulfat. 










Da es nun auch von Interesse zu sein schien, die Frage 
nach der Resorption des Skatols und seiner Ausscheidung 
als gepaarte Schwefelsiure einerseits und als Chromogen 
andererseits an einer einmaligen Probe Skatol genauer zu 
verfolgen, so wurde dem Versuchshund nach einer Jangeren 
Pause, waihrend der er kraftige Nahrung erhalten hatte, 
eine gréssere Dosis Skatol einverleibt und eine Reihe von 
Schwefelsiurebestimmungen im Harn vorgenommen. Diese 
im Folgenden mitgetheilten Bestinmungen sind nach der 
von Baumann‘) angegebenen Methode ausgeftihrt in jeweils 
25 cbem. Harn, ohne mit Essigsiure vor dem Zusatz von 
Chlorbarium anzusduern. Die Asche der gewogenen Filler 
betrug nach Fresenius und Caspary 0,00017 gr. und 
wurde nicht in Rechnung gebracht. Mit A ist die den 
schwefelsauren Salzen, mit B die den atherschwefelsauren 
Salzen des Harns entsprechende Menge Bariumsulfat )e- 
zeichnet. 




















1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. I, S. 70. 
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Dieser Versuch wurde noch zum dritten und nach 
Ablauf einiger Tage zum vierten Male mit je 3 gr. Skatol 
angestellt. Das Verhiltniss zwischen der priformirten und 
der gepaarten Schwefelsiure schwankte innerhalb der nor- 
malen Grenzen, Farbstoff jedoch war im Harn nur in auf- 
fallend geringer Menge jvorhanden, trotzdem dass das Be- 
finden des Hundes weder durch Erbrechen, noch durch 
Diarrhoe gestért und in den Fiices nur wenig Skatol zu 
finden war. 











Eine Bestimmung des Gesammtschwefels wurde zweima! 
vorgenommen, Dieselbe ergab: das erste Mal (bei 0,0991 er. 





BaSO, A und 0,0045 gr. BaSO, B, 7 = 22, A+ B= 


0,1036 und viel Farbstoff) = 0,342 gr. BaSO, in 25 chem.; 
das zweite Mal (bei 0,1704 gr. BaSO, A und 0,0081 er. 

re A jd " ; 
Basso, B, = = 91, A+ B = 0,1785 und sehr wenig 

J 

Farbstoff) = 0,518 gr. BaSO, in 25 cbem. Es waren also 
im Harn erhebliche Mengen nicht oxydirten Schwefels ent- 
halten. In welcher Verbindung derselbe hier vorhanden war, 
liisst sich nicht angeben, doch diirften die Mercaptursiuren 
in diesem Falle nicht in Frage kommen. 















Um festzustellen, ob und inwieweit die an dem ersten 
Versuchsthier gewonnenen Resultate auf allgemeinere Giiltig- 
keit Anspruch machen kénnten, wurden diese Schwefelsiiure- 
bestimmungen nach einiger Zeit an einem zweiten Hunde 
eine Reihe von Tagen hindurch in der gleichen Weise wie 
friiher fortgesetzt. Dieser zweite Hund, ein junges, kriftiges 
Thier, erhielt tiglich in einmaliger Dosis 2,0 gr. Skatol. 
Der Harn zeigte die oben beschriebenen Eigenschaften. br 
reducirte Kupferoxyd in alkalischer Lésung, eine Drehungs)e- 
stimmung nach 4 gr. Skatol ergab —0,7° in 20 cm. Rohre. 










Die Gesammtmenge der innerhalb der angegebenen Tage 
ausgeschiedenen Aetherschwefelsiure betrigt, entsprechend laut 
nachstehender Tabelle 2,213 gr. Bariumsulfat, — 0,93 gr. 
Schwefelsiure. Bezogen auf C,H,NOSO,OK, wiirden diese 
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0,93 gr. Schwefelsiure in 2,5 gr. skatoxylschwefelsaurem Kalium 
enthalten gewesen sein. Allein bei dieser Rechnung sind 
einerseits die Aetherschwefelsiuren der skatolfreien Tage als 
Skatolderivat angesehen und andererseits die normalen Mengen 
der gepaarten Schwefelsiuren tiberhaupt nicht in Anschlag 
gebracht worden. Trotzdem ware somit in diesem denkbar 
gunstigsten Fall von 12 gr. verftittertem Skatol auch nicht 
mehr wie ein Ftnftel als skatoxylschwefelsaures Salz aus- 
geschieden worden. 









Nachdem nun aus den angegebenen Grtinden die Ge- 
winnung des skatoxylschwefelsauren Kalium sich als unaus- 
fiihrbar erwiesen hatte, wurde im weiteren Verlauf der Arbeit 
zur Darstellung des Skatolfarbstoffs selbst geschritten. Als 
Material hierfiir dienten die alkohol-atherischen Lésungen, 
die nach dem oben beschriebenen Verfahren aus dem Skatol- 
harn hergestellt worden waren und das Chromogen reich- 
lich enthielten. — Aus einer solchen Lésung wurde der 
Skatolfarbstoff einfach durch Zusatz von concentrirter Salz- 
siure erhalten. Von der alkoholischen Lésung des Chro- 
mogens wurde ein Theil mit Salzsiure versetzt, der in 
leicht gefiirbten Flocken ausfallende Niederschlag in Aether 
gelést, der Aether auf dem Wasserbade zum gréssten Theil 
verdampft und der Farbstoff durch Wasser ausgefallt. Wird 
das Eindampfen der atherischen Lésung zu weit getrieben, 
so wandelt sich der Farbstoff in eie braunrothe, spiiter 
kohlschwarze Masse um, die dann in Aether nicht mehr |0s- 
lich ist. Ein anderer Theil der alkoholischen L6sung des 
Chromogens wurde mit neutralem Bleiacetat gemischt, durch 
Schwefelwasserstoff vom Blei, durch Erhitzen vom Schwefel- 
wasserstoff befreit und dann zur Abscheidung des Farbstofls 
mit Salzsiiure versetzt. Eine gleichzeitig dabei angestellte Aether- 
schwefelsiiurebestimmung ergab auch diesmal keine nennens- 
werthe Menge gebundener Schwefelsaure. 





















Der so gewonnene Farbstoff ist als ein Oxydations- 
produkt des Chromogens oder eines aus demselben durcli 
Spaltung entstehenden Kérpers aufzufassen, denn seine Bil- 
dung kann bei gleichzeitiger Einwirkung von Reduktions- 
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mitteln, z. B. Wasserstoff in statu nascendi, verhindert werden. 
Versetzt man niimlich eine Lésung des Chromogens mit Salz- 
siure und ftigt Zinnfolie hinzu, so tritt nur eine schwache 
Rothfarbung der Fliissigkeit auf, die bei der Weiterentwicklung 
des Wasserstoffs so weit verschwindet, dass nur die obersten, 
mit der Luft in Berthrung gebliebenen Schichten der Fltissig- 
keit leicht réthlich gefiirbt erscheinen. Zinnchlortir wirkt 
weniger energisch und vermag nur theilweise der Entstehung 
des Farbstoffs Einhalt zu thun. 
Eine Reihe Analysen des, wie oben angegeben, in ver- 
schiedener Weise dargestellten Farbstoffs ergab Folgendes: 
I. S = 0,1435 gr. 
CO2 = 0,3780 gr. CG = 71,84%o. 
H2O = 0,0987 gr. H = 7,64 %p, 
0,2222 gr. 
N = 12,46 chem. N 
bei 18° C., 740 mm. 
= 0,1718 gr. 
CO2g = 0,4216 gr. , 66,92 %p, 
H20 = 0,1012 gr. = 6,54 %p, 
0,2345 gr. 
N = 19,2 cbem. 9,149 %o. 
bei 17° C., 736 mm. 
0,1790 gr. 
COg = 0,468 gr. + = 70,96 %Cp. 
H2O = 0,1049 gr. H = 6,51 %po. 


Diese Resultate stimmen unter einander zu wenig Utber- 
ein, als dass sie zur Aufstellung einer Formel hitten ftihren 
kénnen; am meisten Werth dtrften wohl die sub II mit- 
getheilten Zahlen besitzen, da die hierzu verwandte, aus der 
itherischen Lésung erhaltene Substanz sehr rein zu_ sein 
schien, Der Gedanke lag nahe, den Farbstoff fiir Skatoxyl 
anzusprechen, aber auch hierzu passen die gefundenen Werthe 
schlecht, wie nachstehende Zusammenstellung zeigt, zudem 
mag es wahrscheinlicher sein, den Skatolfarbstoff als ein 
Oxydationsprodukt des Skatoxyl, etwa mit gleichzeitiger Con- 
densation zweier Molektile, aufzufassen und ihm, gleich dem 
Indigo, eine complicirtere Formel zuzuschreiben. 





* Gefunden: 
Berechnet fii ctumamaaatian ec, caaimaalaone 


Skatoxyl: Il, HI, 
Cy = 108 = 73,47% 66,929 70,96 9. 
Hy 9 = 6,12%o 654% 6,51 Fo, 
nS 14 - 9,52 Fy ed OF 9,15 %o = 
O 16 10,89 %p = — a 

Der Farbstoff ist amorph; beim Erwarmen und Trock- 
nen auf dem Wasserbad spaltet der tiber Schwefelsiure 
gelrocknete Farbstoff Wasser ab und verliert dadurch bis 
m 10°) an Gewicht. Nur leicht gefirbt, wenn er frisch 
aus der Lésung des Chromogens abgeschieden wird, nimmt 
er bald eine dunkelviolette und spiter unter der Einwirkung 
der Luft eine mehr braune Farbe an. Auch dieses Ver- 
halten spricht daftir, dass der Farbstoff als ein Oxydations- 
produkt zu betrachten ist. Er besitzt basische und saure 
Kigenschaften, ist in Salzsiure und Schwefelsiiure mit kirsch- 
rother, in Alkalien und Ammoniak mit gelber Farbe loslich. 
Léslich ferner in Alkohol und Amylalkohol mit dunkelvioletter 
Farbe, in Aether und Chloroform, unldslich in Wasser. Vor- 
nehmilich gilt das fiir den Farbstoff in frischem Zustande:; 
hatte man ihn dagegen einige Zeit an der Luft aufbewahrt, 
so lést er sich nur wenig in Aether, besser auf einen geringen 
Zusatz von Siiure hin, wahrend ein Ueberschuss derselben 
dem Aether den Farbstoff wieder entzieht. Wird eine alko- 
holische Lésung des Farbstoffs mit Aether geschiittelt, so 
tritt im Aether eine schéne grtine Fluorescenz auf; unter 
dem Einfluss der Luft nimmt dieselbe bald eine mehr roth- 
liche Nuance an. 

Aus den im Vorstehenden mitgetheilten Beobachtungen 
wird Folgendes als Ergebniss hinzustellen sein. Eine Ana- 
logie in dem Verhalten des thierischen Organismus_ nach 
Skatolfiitterung mit dem nach der Eingabe von Indol_ be- 
steht nicht in dem Maasse, wie es die nahe Verwandtschiatt 
beider Kérper von vornherein erwarten lisst. Das Indo! 
wird, wenn auch in geringerem Grade als das Phenol, leici! 
und fast vollstindig im Darm resorbirt; die Ausscheidung 
der Aetherschwefelsiure ist dabei gleich von Anfang 
erheblich vermehrt, und diese Vermehrung nimmt nach Ein- 
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fiihrung grésserer Dosen Indol so schnell zu, dass schon 
nach wenigen Tagen die priiformirte Schwefelsiiure vollstindig 
aus dem Harn verschwunden ist. Anders beim Skatol. Hier 
celangt nur ein Theil der eingegebenen Quantitit zur Re- 
sorption, wahrend der andere unverindert in die Faces tiber- 
geht. Im Harn zeigt sich dann, besonders deutlich in der 
ersten Zeit, eine Zunahme der gebundenen Schwefelsiiure, 
aber doch nicht in solchem Maasse, dass die priformirte 
Schwefelsiure zu Gunsten jener erheblich vermindert ware 
oder etwa giinzlich im Harn fehlte, wihrend spiaterhin, bei 
linger fortgesetzter Skatolfiitterung, an Stelle der Zunahme 
sogar eine Verminderung der Aetherschwefelsiitureausscheidung 
eintreten und schliesslich zum fast voélligen Schwinden der- 
selben fiihren kann. 


Worin diese Verhiltnisse begrtindet sind, lasst sich mit 
Sicherheit nicht angeben. Man kénnte vermuthen, dass die 
Skatoxylschwefelsiure-Verbindung tiberhaupt nur schwer zu 
Stande kommt und nicht von derselben Bestindigkeit wie 
das analoge Indolderivat ist, weil im Skatol, dem Methyl- 
indol, die Anwesenheit der Methylgruppe eine Bindung des 
Schwefelsiurerestes an der gleichen Stelle unméglich macht, 
wo sie im Indol statt hat. — Auf der andern Seite wieder 
wire an die antiseptischen Eigenschaften des Skatols zu 
denken, in Folge deren eine derartige Einschrinkung der 
Darmfiiulniss bewirkt wiirde, dass eine Bildung der Aether- 
schwefelsiure nur mehr in geringem Grade eintritt. Auch 
die Giftigkeit des Skatols méchte fiir seine geringe Resorptions- 
fahigkeit verantwortlich zu machen sein, denn wie ohne 
Zweifel durch das Skatol der Magen angegriffen wird, so 
lisst sich auch nicht die Méglichkeit einer Alteration der 
Darmwand von der Hand weisen. Immerhin spricht das 
vollstandige Fehlen von Diarrhéen und der Umstand, dass 
nan lange Zeit Hunde mit Skatol fiittern kann, ohne eine 
Abmagerung derselben zu bemerken, gegen das Vorhanden- 
sein tiefeingreifender Ernahrungsst6rungen, wie sie doch die 


I 
} 


uolhwendige Folge von intensiveren Erkrankungen der Darm- 
schleimhaut sein miissten. 
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Unabhingig von der Bildung der Skatoxylschwefelsiure 
erscheint ein Theil des resorbirten Skatols im Harn als 
Chromogen des niiher beschriebenen Farbstoffs. Es ist im 
Skatolharn in relativ reichlicher Menge enthalten und wird 
durch die ammoniakalische Giaihrung, wie es scheint, nicht 
veriindert. — Die Eigenschaft des Skatolharns, links zu drehen 
und alkalische Kupferlésung zu reduciren, spricht dafiir, dieses 
; Chromogen als eine Glycuronsdiureverbindung anzusehen, die 
dann, der im Anschluss an gewisse Beobachtungen Bau- 
mann’s') (tiber das Vorkommen einer anderen Siure im 
Indolharn neben Indoxylschwefelsiure) von Schmiedeberg’) 
aufgestellten Indoxylglycuronséure entsprechend, als Skatoxyl- 
glycuronsiure aufzufassen wire. Die Wirkung der Salzsiure 
bei der Entstehung des Skatolfarbstoffs wtirde dann auf einer 
Spaltung der genannten Verbindung in Skatoxyl und Glycuron- 
siure und Oxydation des Skatoxyl beruhen. 



















Das Gesagte gilt einstweilen ausschliesslich ftir die am 
Hundeharn nach Skatolfiitterung gemachten Beobachtungen. 
Es steht, soweit in der Richtung tiberhaupt Angaben vor- 
liegen, theilweise in Widerspruch mit den am menschlichen 
Harn angestellten Untersuchungen und kann wohl nicht ohne 
Weiteres auf denselben tibertragen werden. Was wenigstens 
die Skatoxylschwefelsiure angeht, so scheint sie sich beim 
Menschen leichter zu bilden, da sie nach den oben’) er- 
wihnten Mittheilungen J. Otto’s unter giinstigen Um- 
nissen aus dem menschlichen Harn in verhiltnissmissig be- 
deutender Menge gewonnen werden kann. — Der Skatol- 
farbstoff muss, weil das Skatol ein constantes Produkt der 
Darmfaulniss des Menschen ist, gleich dem Indigo als ein 
aus dem normalen Harn darstellbarer Farbstoff angesehen 
werden. Daher ertibrigt es noch, mit wenigen Worten seiner 
Beziehungen zu einigen aus dem Harn gewonnenen rothen 
Farbstoffen zu gedenken, deren im Laufe der Zeit eine ganze 



















eee ch 
1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. I, S. 68. 

2) Archiv f. exper. Path. u. Pharm., Bd. XIV, S. 306. 

3) L. ¢. 
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Reihe beschrieben worden ist. — Ohne die ilteren Unter- 
suchungen zu erwiahnen, sind es besonders das von Pl6sz') 
vefundene Urorubin, das Urorosein von Nencki und Sieber*) 
und Giacosa’s’) Farbstoff, die hinsichtlich ihrer Darstellung 
und ihrer Eigenschaften eine bemerkenswerthe Uebereinstim- 
mung mit dem Skatolfarbstoff zeigen und mit ihm viel- 
leicht identisch sind. Auch der rothe Farbstoff der Urat- 
sedimente (Uroerythrin von Heller, Purpurin von Golding 
3ird) durfte als Skatolderivat anzusehen sein. Wenn diese 
Uebereinstimmung keine vollstindige ist, wenn z. B. im Gegen- 
satz zum Skatolfarbstoff das Urorosein in Aether unldslich 
ist oder Giacosa’s Farbstoff Eisen enthilt, so ist das noch 
kein zwingender Beweis ftir die Verschiedenheit der genannten 
Farbstoffe. Denn diese Abweichungen kénnen dadurch her- 
vorgerufen worden sein, dass Verunreinigungen, Zersetzungs- 
produkte, die sich bei der Darstellung unter der Einwirkung 
der Salzsiure gebildet hatten, mit in den Aether oder den 
Amylalkohol aufgenommen worden waren. Speciell der Amyl- 
alkohol ist, wie Udranszky*) in einer soeben erschienenen 
Arbeit nachweist, fiir derartige Zwecke durchaus untauglich, 
da er an und fiir sich beim Erhitzen sowohl als schon in 
der Kalte durch die Salzsiure veriindert wird und beim Ab- 
destilliren einen amorphen braunen Riickstand hinterliisst, der 
leicht einen aus dem Harn gewonnenen Farbstoff vortiu- 
schen kann, 


Im Anschluss hieran theile ich das Ergebniss einer 
Fiitterung mit der Phenylhydrazin-Brenztraubensiure mit, die 
zu dem Zwecke unternommen wurde, eventuell eine Indol- 
verbindung im Harn nachweisen zu kénnen. Dem ersten 
Versuchshund fiir die Skatolfiitterung wurden 3 gr. der Sub- 


1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. VI, S.504; ibid., Bd. VIII, S. 85. 

2) Journ, f. prakt. Chemie, Bd. XXVI, S. 333; Berichte d. deutsch. 
chem. Gesellsch., Bd. XV, S. 3087. 

3) Ann. di chimica e di farmacol., Serie IV, 3, 8. 201; Berichte 
d. deutsch. chem. Gesellsch., Bd. XX, S. 393, Referat. 

4) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XI, 8. 547. 
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stanz eingegeben. Der in reichlicher Menge gelassene Harn, 
spec. Gew. 1036, war durch Blutfarbstoff dunkel gefarbt, 
zeigte spektroskopisch die beiden Absorptionsstreifen des Oxy- 
hiimoglobin, enthielt Eiweiss, drehte ca. 1° links und reducirte 
stark Kupferoxyd in alkalischer Lésung. Die Aetherschwefel- 
siuren des Harns waren nicht vermehrt, auch die nach der 
Vorschrift von Friedr. Mtiller*) angestellte Probe auf Para- 
amidophenol gab kein Resultat. Am Ende des zweiten Tages 
war der Hund todt. — Dies Resultat stimmt im Wesentlichen 
mit den von G. Hoppe-Seyler’) beobachteten Wirkungen 
des Phenylhydrazins auf den Organismus tberein; auf die 
eminente Giftigkeit der genannten Substanz mag um so melir 
hingewiesen werden, als in jlingster Zeit eine nahe verwandte 
Ketonsaéureverbindung, das Antithermin, als Antipyreticum 
empfohlen worden ist. 


Freiburg i. B., den 1. Aug. 1887. 
Laboratorium des Prof. Baumann. 


1) Ueber Anilinvergiftung. Deutsche med. Wochenschrift, 1887, No.2. 
2) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. IX, S. 34. 














Nachtrag zu den Untersuchungen tiber die Entwicklung von gas- 


formigem Stickstoff bei Faulnissprocessen. 
Von 


Alex. Ehrenberg. 


(Der Redaction zugegangen am 9%. September 1887.) 













In der letzten Abhandlung tber den oben vermerkten 
Gegenstand (diese Zeitschrift, Bd. XI, S. 438) haben durch 
ein Versehen bei der Wiedergabe des analytischen Materials 
im letzten Abschnitte (tiber Sumpfgasentwicklung, S. 466—69) 
aus einer grésseren Reihe von Analysen gerade diejenigen 
Aufnahme gefunden, welche im Journal als fehlerhaft an- 
cestrichen worden waren. 

Zur Ergiinzung der analytischen Belege folgen daher 
hier nachtraglich die einschligigen Zahlen: 


Zu Versuch XVI. 
Gas, welches nach ca. 30 Tagen aufgefangen wurde, 
gab bei der Analyse folgende Werthe: 














Temp. 








(ras feucht gemessen . . . 116,7 0,739 3, k° 84,16 
Nach Absorption der Kohlen- 


es S&S oe as 32,0 0.7113 5,3 22.36 


Uebergefiihrt in’s Eudiometer: 









(ias feucht gemessen . . . 73,9) 0,3875 0,8" 28,03 
a re 927 ,7 0.9822 0,5" 129,80 
Gee ek a ie ts 313,4 0.6211 6,0° 190,53 
Nach der Verpuffung (auf Zu- 
satz von Knallgas) . . . 312,8 0,6025 6,0" 1S4,41 
Nich Zulassung von Natron- 
a pane Ee 301.5 0.6152 6,1° 181,40 












Durch Natronlauge absorbirte COg = CHy = 3.01. 
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Resultat : 73,43 %o Kohlensaure, 
* 23,72 %o Stickstoff, 
, 2,85 %o Sumpfgas, 







Analyse des nach ca. 60 Tagen aufgefangenen Gases: 














1 





v, Druck. | Bees. | Vv 












Gas feucht gemessen 
Nach Absorption der Kohlen- 
MW. ee we HK 71,4 0,6724 6,59 =| 46,9 












Uebergeftihrt in’s Eudiometer: 








Gas feucht gemessen . . 40,5 02835 64° | 11,22 
2 ee a 246,7 0.4324 6,4° 104,23 
+ Sauerstoff. . .. .. 286,3 0,4631 6,5° 129,5¢ 
Nach der Verpuffung . . . 276.0 0,3972 65° | 107,10 
Nach Absorption der COQ2g . 257,1 0.3821  6,6° 95,90 
+ Wasserstoff ..... 318,1 0 5012 6,6° 152,10 
Nach der Verpuffung . .. 212.9 0,4100 6,8° 88,15 






Durch Natronlauge absorbirte COo = CG, = 11,20, 







Angewandtes Volumen. . . . . . . . = 11,22. 
Der Rest besteht demnach nur aus Sumpfgas. 
Resultat: 55,91 99 Sumpfgas, 






44,09 9 Kohlensaure. 


Zu Versuch XVIII. 
Analyse des nach ca. 30 — ae Gases: 



















v, — Druck. | diese V 












Gas feucht gemessen . . . 147.5 0,7350 68° —= 105.5 
Nach Absorption der Kohlen- | | 
as i ek ew te 80,2 | 0,7080 6,8° | 554 






‘ 





Uebergefiihrt in’s Eudiometer: 









Gas feucht gemessen . . . 76,7 | 0,2744 | 65° [| 20,50 
WO Sk ks ewe 153,9 0,3369 6,49 50,65 
" + Sauerstoff em ; 184,7  0,3800 | 65° — 68,59 
| Nach der Coeathone (auf Zu- | | 
satz von Knallgas) . . . 180,3 0.3745 | 6,5° | 65,95 
Nach Absorption der Kohlen- | | 
ee sek ae ee ok 181,0 0,3655 6,4° 64,64 








Durch Natronlauge absorbirte COg = CH4 = 1,31. 
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~ 400,00. 


Resultat : 47,6499) Kohlensdure, 
49,02 %9 Stickstoff, 
3,34%9 Sumpfgas, 


Analyse des nach ca. 60 Tagen aufgefangenen Gases: 















Druck, 


Temp. 










(ias feucht gemessen . . . 125,4 
Nach Absorption der Kohlen- 
a ee 70,4 





















(ias feucht gemessen . . . 42,4 
iE eek a es ee 304,1 
+ Sauerstoff...... 326.6 
Nach der Verpuffung . . . 271,7 
Nach Absorption der Kohlen- 

MMs 2s stn ne e | Oe 
+ Wasserstoff . 331,5 







Nach der Verpuffung . . . 237,7 








Angewandtes Gas. . 






~ 100,00. 





0,7238 


0,6985 


Uebergeftihrt in’s Eudiometer: 


0.3476 
0,4605 
0,5063 
0.5003 


0,4924 
0,5232 
0,4514 


Resultat : 54,19 %9 Sumpfgas, 
45,819 Kohlensaure, 


6.5° 


65° 


6,69 
6,7° 
6,7° 


6,8° 


Durch Natronlauge absorbirte COg — CH, = 14,43, 
14,41. 


88,65 


48 04 


14,41 
136,82 
161,54 
132,70 


118,27 
169,33 
104,65 








Ueber das Schicksal des Lecithins im Koérper, und eine Beziehung 
: desselben zum Sumpfgas im Darmcanal. 


Von 











Dr. Karl Hasebroek, 


der medicinischen Klinik zu 






Assistent an Rostock. 














(Der Redaction zugegangen ain 14, September 1887.) 





Das Lecithin zerfillt nach A. Bokay‘) durch das Fette 
zerlegende Ferment der Bauchspeicheldrtise sehr schnell und 
leicht in fette Siuren (Olein- oder Palmitin- oder Stearin- 
siure), Cholin und Glycerinphosphorsaure. Das Schick- 
sal des Lecithins, resp. dieser Spaltungsprodukte, im Kérper 
ist nach demselben Autor Resorption, da es ihm nicht gelang, 
im Alkohol- und Aetherauszuge der Fiikalstoffe auch nur 
Spuren von Phosphorsiiure nachzuweisen; damit tberein- 
stimmend ist die Thatsache eruirt worden, dass der Phos- 
phorsiiuregehalt des Harns nach lecithinreicher Nahrung steigt. 












Dass das Lecithin zum gréssten Theil als solches in 
den Kérper tibergehen sollte, ist bei der so leichten Spall- 
barkeit desselben wenig wahrscheinlich, es wird sich vielmelir 
nach der obenerwiihnten Spaltung durch das Pankreasfermen' 
um die gesonderte Aufsaugung der fetten Sauren, der Glycerin- 


phosphorsiiture und des Cholins handeln mussen, 








Die fetten Siuren aus dem Lecithin verhalten sich oline 
Zweifel ebenso, wie andere Fettsiuren; sie werden theilweis 
als Seifen, Calciumverbindungen ausgeschieden, — theilweis: 
resorbirt und weiter oxydirt zu Kohlensiure und Wasser. 








1) A. Bokay, Ueber die Verdaulichkeit des Nucleins und Lec- 
Diese Zeitschrift, Bd. I, S. 157. 





149 


Grésseres Interesse beansprucht das zweite Spaltungs- 
produkt, das Cholin. 


Das Cholin hat durch die Arbeiten Brieger’s tber 
die Féiulnissalkaloide eine erhéhte Bedeutung gewonnen; die 
Beziehung des Cholins zum isomeren Neurin — mit dessen 
Nomenclatur es tibrigens durchaus noch nicht genau genug 
cenommen wird —, das Verhiiltniss wiederum des Neurins, 
als «<Vinylbase», zu den giftigen Fiaulnissalkaloiden, hat zu 
vielen Vermuthungen und Hypothesen tber die Genese dieser 
Alkaloide Anlass gegeben. Nach vielen praktischen Erfah- 
rungen scheint der Mutterboden der giftigen Alkaloide das 
Lecithin zu sein, die Substanz, die in organischen Gebilden 
sich tiberall findet, und dessen charakteristisches Spaltungs- 
produkt, das Cholin, man meistens neben den Giften selbst 
vorfindet. Ob in der That, und unter welchen Umstinden 
die giftigen Ammoniumbasen aus dem viel weniger giftigen 
Cholin entstehen, ist noch nicht nachgewiesen worden. 


Um so sicherer steht aber fest, dass niedere Organismen 
es sind, durch welche die Alkaloide gebildet werden kénnen, 
und rechtfertigen diese Kérper dadurch ihre Bezeichnung als 

Fiulnissalkaloide ». 


Die Faulniss spielt im thierischen Organismus eine be- 
deutende Rolle, es kommt zu dem Magen- und Pankreas- 
ferment die Einwirkung der Fiulniss als ein Drittes hinzu 
und schafft, eben so gut wie jene, Produkte, welche resorbirt 
und weiter verwandt werden. Es reicht in sehr vielen Fiillen 
die Zeit nicht aus, dass eingefiihrte Nahrungsmittel voll- 
stindig resorbirbar gemacht werden, und viele Stoffe, z. B. 
die Cellulose, werden absolut nicht durch die Fermente 
dieser Organe gentigend verarbeitet: hier greift die Féulniss 
ein und schafft resorbirbare Substanzen. 


Die Betrachtung, dass wir das Lecithin taglich in nicht 
unerheblicher Quantitét einfiihren und dass es zum gréssten 
Theil nach seiner ersten Spaltung durch das Pankreasferment 
i Darm weitee zur Faulniss kommen muss, ferner, dass 
oben erwiihnte Beziehungen des Lecithins zum Neurin be- 
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stehen, legte es nahe, extra corpus die Produkte zu unter- 
suchen, die bei seiner Fiaulniss entstehen, und habe ich 
.. wiihrend meiner Assistentenzeit am Phys.-chem. Institut in 
‘2 Strassburg die im Folgenden mitgetheilten Faulnissversuche 
angestellt. 







Da sich im Darm nach neueren, exakten Versuchen 

kaum Spuren von freiem Sauerstoff befinden, so musste auch 

; der Faulnissversuch extra corpus bei Abwesenheit von Sauer- 

stoff angestellt werden; um so nothwendiger war dies, als 

der Sauerstoff gerade bei Fiulnissversuchen bei einer even- 

| tuellen Activirung durch Wasserstoff im status nascens sehr 

e stérend eingreift und Produkte schafft, die erst seeundir 

durch Oxydation und Condensation entstanden, nichts mit 
der urspringlichen Gahrung zu thun haben. 












Um ferner keine complicirenden Verhaltnisse zu haben 
und um méglichst wenig fremde organische Zusatze zu machen, 
verwandte ich als Faulnisserreger Kloakenschlamm, der nach 
den Untersuchungen von Hoppe-Seyler starke fermentative 
Eigenschaften besitzt, ohne viele organische Bestandtheile zu 
enthalten. Der Schlamm stammte aus der Ill, war gesiebt, 
geschliimmt und hatte lange verschlossen im Dunkeln ge- 
standen, wodurch er frei von Witirmern und Infusorien wird, 
ohne seine Fermentwirkung einzubtissen. 10 cbem, dieses, 
fiir die Versuche in Wasser zertheilten Schlammes enthielten 
0,024 gr. organische Bestandtheile, bestimmt durch den Ge- 
wichtsverlust des in 10 cbem. enthaltenen, getrockneten 
Schlammes nach dem Veraschen. 

Die Versuche wurden in Standgliisern gemacht, wie sie 
von Hoppe-Seyler fiir Gihrungszwecke construirt und 
niher beschrieben worden sind’), unter fast vdolliger An- 
fiillung derselben, um den atmosphirischen Sauerstoff mog- 
: lichst auszuschliessen, und in der von demselben Autor an- 
4 gegebenen Weise*) mit aufwirts und abwarts gebogenen, 
unter Quecksilber miindenden Glasréhren versehen, um «ic 


















1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. I, S. 561. 
2) Eod, loc, 
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gasformigen Produkte auffangen und analysiren zu kénnen. 
Zur Neutralisation der vielleicht entstehenden Siuren setzte 
ich Calciumearbonat zu. 
Ich untersuchte in Folgendem die Faulnisseinwirkung 
J. auf Cholin, 
II. auf Glycerinphosphorsiure. 


I. Faulniss von Cholin. 

Ich verwandte nicht die freie Base, sondern die salz- 
saure Verbindung, die ich in bekannter Weise aus dem 
Lecithin (aus Eidotter) mir darstellte, durch Zerlegen der 
vorher bereiteten Platinverbindung'). Da es mir darauf an- 
kam, die Faulniss vollstindig bis zu Ende zu fiihren, so ver- 
wandte ich eine relativ geringe Menge salzsauren Cholins, 
1,17 gr., berechnet aus 2,589 gr. der durch Schwefelwasser- 
stoff zerlegten Platinverbindung. 


Versuch I. Angesetzt am 15. August 1886: 
Salzsaures Cholin . 1,17 gr. 
Schlamm . .. . 200 chem. — 0,48 gr. organ. Substanz, 
CaCO3z . Sa 2,0 er. 
Wasser. . . . . 700,0 gr. 


Die Gihrung begann nach kurzer Zeit schon bei Zimmer- 
temperatur, wurde nach einigen Wochen lebhafter; bei einer 
Temperatur von 36° C. wurde sie jedoch so stiirmisch und 
reichlich, dass ich mit den Analysen des nur in kleinen 
Absorptionsréhren zur Zeit aufgefangenen Gases bald nicht 
mehr folgen konnte; ich sammelte daher wahrend der Zeit 
der stiirmischen Entwicklung die einzelnen Portionen und 
vereinigte sie unter Quecksilber in einen grésseren Glas- 
kolben. Gegen Ende der Entwicklung fing ich das Gas 
wieder gesondert auf. 


Die zur Analyse verwandten Absorptionsréhren sind 
nach Bunsen’s Vorschrift eingerichtet und der Inhalt in 
chem. mit Quecksilber calibrirt. Die Analysen selbst wurden 


1) Hoppe-Seyler’s Chem. Analyse, V. Aufl., S. 164. 
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nach der Bunsen’schen Methode ausgeftihrt, die gebildete 
CO, im Absorptionsrohr mittelst Kalikugel entfernt, eine 
Portion des restirenden Gases im Eudiometer mittelst Knall- 
gas verpufft; die im Eudiometer durch die Verbrennung 
gebildete CO, bestimmte ich durch Absorption mittelst 7°). 
Natronlauge. Auf vorhandenen O, priifte ich mit Hilfe einer 
mit alkalischer Pyrogallussiiure angefeuchteten Kugel von 
Papier-mache. 


Ich theile hier aus einer grossen Reihe von Analysen 












3 derselben mit, und zwar aus den verschiedenen Zeiten der 
Giasentwicklung je eine: 


V, = abgelesenes Volumen, 
V = auf O° und 1m. Dr. reducirtes Volumen. 


J. Analyse. 


Gas aus der ersten Zeit der Entwicklung. 





V, Dr, Temp. ° V 













Gas, feucht gemessen 58,829 0.6925 11,4 39,110 
Nach Absorption der COo . 47.126 0.6593 11,0 QY SHS 
Nach Absorption des Og... 46,632 0,6645 10,7 29,315 






Uebergeftihrt in’s Eudiometer: 


Luft . - + 97,7609 0),4694 44,742 
OU AE le aoe 14. 110,929 0.5215 10,8 54,619 
Nach der Explosion. . . . 101,456 0,4776 10,3 46,700 
Nach der Absorption der COQe 93,660 0,4734 10,4 A? 715 































Vi = 7,919. 


Kesultat : COs 23,63 Fp, 
O2 0,13 » 
CH, 30,48 » 
Ne 45,76 » 


Da der Werth 0,13°/, innerhalb der Fehlergrenze lieg', 
so ist das Gasgemenge bereits als O,-frei anzusehen. 


aU 


Il. Analyse. 


Probe von den vereinigten Gasportionen aus der Zeit der 
lebhaftesten Entwicklung. 





Dr. 





(tas, feucht gemessen . . . 62,026 | 0.7168 2, 42.592 
Nach der Absorption der CO2 50.530 0.6913 


Uebergeftihrt in’s Eudiometer: 
BA = a aed igs ee ey 104,745 0.47351 
| ee ee en eee 110,171 0.5051 
Nach der Explosion, taal 96,1605 0.4485 
Nach der Absorption der CO2 85,153 0.4329 


Vx = 6,029; Ve = 11,912. 
Durch Na(OH) absorb. CO2 entsprechend CH, 
Angewandtes Gasvolumens . .. .. - 
Resultat : CO2 20,24 % , 
CH, 70,76 » 


Il. Analyse. 


Gas aus der letzten Zeit der Entwicklung. 





V Dr, Temp. 


’ 





Gas, feucht gemessen . . . 50,775 0.6956 9,6 
Nach der Absorption der COg 42.756 = 0,6684 9,6 


Uebergefiihrt in’s Eudiometer: 
Luft + Oo, ‘oe ee 22.940 = 05583 
Or Terie. te og MN gS SV Ty 0.5952 
Nach der Explosion. . . . 24 = 0.5175 
Nach der Absorption der COg 98,593 0,4776 9 45,659 


Vx = 10,124; Ve = 20,447. 
Durch Na(OH) resorb. COg entsprechend CHg = 10,124. 
Angewandtes Gasvolumen. . . .. . . . = 10,265. 
cesultat : COz = 18,00 %o. 
CH, 82.00 » 
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Zur sicheren Feststellung der Thatsache, dass nicht doch 
etwa Spuren von H im Gasgemenge vorhanden seien, die 
der Analyse durch unvermeidliche Fehlerquellen bei der Ex- 
plosion entgangen wiren, untersuchte ich eine Probe des 
von CO, befreiten Gases in dem von Hoppe-Seyler modi- 
ficirten Winkler’ schen Apparat zur Bestimmung von kleinsten 
Mengen H neben CH,, in welchem der Wasserstoff durch 
Ueberleiten tiber feinvertheiltes erwarmtes Paliadium absor- 
birt und bestimmt wird‘). 





y, Dr. | Temp. ° V 
| 
















Gas + Luft... . . 48,005 00,5779 26,772 


Nach Ueberleit. fib, Palladium 48,367 0.5693 | 8.5 —- 96,744 


Resultat: H nicht vorhanden. 





Die Giihrung sistirte fast vollstindig gegen Mitte No- 
vember und setzle ich jetzt noch 2,0 gr. Caleciumearbonat 
zu, um eventuell gebildete, giihrungshemmende Siure zu 
neutralisiren. Es zeigte sich jedoch von jetzt an tiberhaupt 
keine erhebliche Gasentwicklung mehr, und selbst nach langem 
weiteren Stehen bis zum Januar hatten sich nur minimale 
Mengen von Gas entwickelt. Die Gihrung war also oline 
Zweitfel als beendet zu betrachten. 

Die Gesammtmenge der gasférmigen Produkte betrug 
ca. 1 Liter bei Zimmertemperatur und gewoéhnlichem Druck. 

Es ist dies eine so grosse Quantitit, dass der bei Weitem 
erésste Antheil dem zersetzten Cholin zuzurechnen ist; auch 
der ganze Verlauf der Gihrung: die lebhafte Entwicklung und 
das ziemlich plétzlich wieder Aufhéren derselben nach einigen 
Wochen, lassen es zweifellos erscheinen, dass in der That 
das Cholin vergohren war. 

Die Analysen II und III stimmen gut tiberein und 
sprechen durch ihr anniahernd constantes Verhiltniss der 
CO, : CH, fiir einen Gihrungsvorgang, der specifisch quan- 


1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, XL Bd., IV. Heft, S, 259. 





















litativ verlaufen ist. Der CO,-Werth ist jedenfalls in Wirk- 
lichkeit héher, wie der gefundene, da dieselbe in der ver- 
vohrenen Fltissigkeit theilweise absorbirt, theilweise noch an 
Ammoniak gebunden ist, wie nach der Untersuchung des 
Rtickstandes anzunehmen ist. 

Ende Januar 6ffnete ich die Flasche und schritt zur 
Untersuchung der vergohrenen Flissigkeit. 

Der Inhalt hatte keinen intensiven Geruch, es war der 
des Kloakenschlammes; die Gihrung war vollstiindig beendet, 
da auch bei Erschiitterungen keine Gasblasen mehr aus dem 
Bodensatz entwichen. Die Fliissigkeit war klar, nur ver- 
dunkelt durch fein vertheilten Schlamm an den Wandungen 
des Gefiisses, der bei der hefligen Gasentwicklung mitgerissen 
war; auf der Oberflache befand sich eine feine Haut. 


Die mikroskopische Untersuchung ergab zahl- 
reiche kugelige Gebilde, einzelne Zoogloea-Colonieen; ferner 
undeutlich krystallinische Kérper, keine Bacterien. Im Nieder- 
schlag, am Boden der Flasche, Bacterien in geringer Menge, 
die jedoch weder sofort, noch nach lingerer Bertihrung mit 
der Luft auf dem Objekttriger Bewegung zeigten. 


Die vom Bodensatz abfiltrirte Fliissigkeit, fast 900 cbem., 
reagirte sehr schwach sauer, fast neutral, war klar, schwach 
gelblich gefairbt und trtibte sich nach einigem Stehen (Calcium- 
carbonat). Mehrere Cubikcentimeter der Fltssigkeit 
einem Kaninchen unter die Haut injicirt, hatten 
nicht die geringsten Verinderungen im Wohlbefinden 
des Thieres zur Folge. 

Die Flissigkeit wurde der Destillation unterworfen, es 
ging ein stark alkalisches Destillat tiber, welches nach Ueber- 
gang von ca. 300 chem. neutral wurde. Die Destillation wurde 
unterbrochen, der Vorlageinhalt mit HCl schwach angesiuert 
und uber H,SO, verdunstet. Es hinterblieb eine deutlich 
krystallinische Masse (A). 


Der Retortenrtickstand wurde mit HCl schwach ange- 
sauert und wieder destillirt. Das sehr schwach saure Destillat, 
welches mit AgNO, keine Fiallung gab, wurde mit Ba(OH), 








versetzt, etwas digerirt, durch CO, vom Ba befreit, filtrirt 
und eingedampft. Es hinterblieb jedoch: nur ein ganz mini- 
maler Riickstand, der schwerlich Anspruch auf ein Barium- 
salz machen konnte und daher nicht weiter zu analysiren 
war (a). 

Der Riickstand im Kolben (B) wurde fast zum Trocknen 
eingedampft und mit Alkohol extrahirt: es léste sich alles 
bis auf Spuren. Die Lésung gab mit Platinchlorid einen 
Niederschlag, der sorgfiltig ausgewaschen und_ getrockne! 
0,1982 gr. betrug. Nach nochmaligem Lésen des Nieder- 
schlages in Wasser und Umkrystallisiren erhielt ich eine 
veringe Menge schon krystallisirter, goldgelber Octaeder. 

0,1020 gr Subst. hinterliessen 0,0451 Pt = 44.229), 
Platinsalmiak verlangt . .. .. . . -. 44,2. 























Der Verdunstungsrtickstand des mit HCl angesiuerten 
Destillates (A) liste sich ebenfalls ganz in Alkohol und gab 
mit Platinchlorid starke Fallung, die gut ausgewaschen und 
cetrocknet 0,6694 gr. ergab; nach nochmaligem L6sen_ in 
warmem Wasser krystallisirte die grésste Menge des Platin- 
doppelsalzes nach kurzem Stehen in schénen Octaedern aus. 
0.1774 gr. Subst. gaben 0,079 Pt = 44,53 %o. 
Platinsalmiak verlangt . . . . . . 44,2. 













Die weiter eingedampfte Mutterlauge lieferte noch eine 
geringe Menge krystallinischen Ruckstand. 

01378 gr. Subst. gaben 0,0578 Pt = 41,94 %o. 
Methylammoniumplatinchlorid verlangt 41,689 Pt. 








Das Filtrat der Platinfillung von A wurde durch Schwete!l- 
wasserstoff vom Platin befreit, bis auf ein geringes Volumen 
eingedampft und mit Goldchlorid versetzt: es zeigte sich kein 
Niederschlag, auch nach langerem Stehen nicht. 








Es war also in der vergohrenen Flissigkeit in wber- 
wiegender Menge Ammoniak vorhanden, in geringer Quantilal 
die erste substituirte Ammoniumbase. Von hoher substituirten 
basischen Produkten war mit Sicherheit nichts vorhanden, 
nicht einmal das Trimethylamin, wie man nach der Zet- 
setzungsweise des Cholins mittelst Alkalien, und aus dem Vor- 















kommen des Trimethylamins in dem Mutterkorn, in welchem 
es nach Brieger aus dem Cholin herrihrt, hitte erwarten 
dirfen. Ob es sich nun als Durchgangsprodukt vielleicht 
doch gebildet hat und nur durch die lange und vollstindige 
Vergihrung weiter veriindert ist, steht dahin; als Beweis 
hierfur die geringe Menge gefundenen Methylamins zu Hilfe 
zu ziehen, ist wohl nicht erlaubt. Es bleibt diese Frage 
somit noch zu beantworten. 

Nach der Constitution des Cholins, welche die C,H,—OH- 
Gruppe verlangt, miisste ausser dem Ammoniak noch ein 
Kérper vorhanden sein, der den Glycolen angehért; es war 
mir nattirlich unméglich, bei dieser geringen Quantitat des 
angewandten Cholins einen dieser Gruppe zugehérigen Kérper 
nachzuweisen, 

Von Wichtigkeit scheint mir zu sein, dass die unter- 
suchte Fliissigkeit durchaus keine giftigen Eigenschaften besass: 
es sind also mit Sicherheit keine giftigen Cholin-, 
resp. Neurinderivate vorhanden gewesen. Es ist nicht 
unwahrscheinlich, dass der O, eine Rolle spielt bei dem Ent- 
stehen der giftigen Alkaloide, und dass bei Abwesenheit von 
Q, tiberhaupt die Faulnissalkaloide nicht entstehen. Brieger 
liess bei seinen Macerations- und Fiiulnissversuchen den Sauer- 
stoff méglichst hinzutreten, und gelang es doch Schmiede- 
berg, durch Oxydation von Cholin mittelst Salpetersiure 
das giftige Muskarin darzustellen. 

Was nun die gasférmigen Produkte bei der Cholin- 
fiulniss betrifft, so ist die grosse Menge Methan beachtens- 
werth und deswegen besonders interessant, als sie einen 
neuen Gesichtspunkt fiir die Entstehung des Sumpf- 
gas im Darmeanal liefern kann. 

Man ist friiher immer geneigt gewesen, als die aus- 
schliesslichen Quellen des Sumpfgas im Darm das Ei- 
weiss und die Cellulose zu betrachten. Ruge') sowohl wie 
Tappeiner’) erhielten bei Fitterungsversuchen mit Fleisch 

1) Sitzungsberichte d. k. Akad. d. Wissensch., Wien, Bd. XLIV, 1862. 

2) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. VI, S. 432 ff. 











158 


am Menschen und Schwein CH, im Darmceanal. Die Cellulose 
liefert bei der Faulniss Methan (Hoppe-Seyler) und nach; 
Tappeiner auch bei der Digestion mit den Fermenten des 
Pansen, der Haube und des Dickdarmes vom Rind. (Die 
letztere Tappeiner’sche Beobachtung wird aber wohl nicht 
auf die Fermente dieser Organe zuriickzuftihren sein, sondern 
auf die Einwirkung von Spaltpilzen, wie bei der Féaulniss: 
welche in diesem Fall mit dem Futter und aus der Luft 
in den Verdauungstractus hineingelangen.) Ferner schliess| 
Tappeiner aus seinen Fiitterungsversuchen mit Kohl und 
Erbsenmehl, nach deren Eingabe er bei Gansen reichlich im 
Darm CH, vorfand, auf die Cellulose als Bildungsmaterial von 
CH, und ist geneigt, die Cellulose als Hauptquelle des 
Methans anzunehmen. Zu diesen Ansichten ist in neuerer 
Zeit hinzugekommen, als weitere Quelle der Sumpfgasbildung 
die Substanzen anzusehen, welche bei der Faulniss Kssig- 
siure liefern, da nach den Resultaten der Versuche von 
Hoppe-Seyler’) Acetat durch Faulniss bei Abwesenheit 
von Sauerstoff umgesetzt wird in Carbonat, unter Bildung 
von Sumpfgas: 
(C,H,O,),Ca + 2H,O = (CO,H),Ca -+ 2CH,. 


Die Cellulose ist ungemein widerstandsfahig und wird 
eigentlich nur bei Pflanzenfressern mit langem Darmcanal 
einigermassen ausgenutzt; bei Fleischfressern und beim Men- 
schen jedoch findet man bei Pflanzennahrung in den Fakal- 
stoffen fast die ganze Menge der eingefthrten Cellulose wieder. 
Damit tibereinstimmend erfolgt auch nach Hoppe-Seyler’s 
klassischen Versuchen iiber die Gahrung der Cellulose*) die 
fermentative Umwandlung derselben in CO, und CH, nur 
sehr schwierig und langsam. 


Ich will durchaus nicht bestreiten, dass die Cellulose 
bei Herbivoren im Darm eine gewisse Menge Methan liefert, 
bei Carnivoren und beim Menschen kann aber nach den 
oben erwaihnten Umstanden die Cellulose unméglich 





1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XI, Heft 6, S. 566 u. 567. 
2) Eod. loc., Bd. X, S. 401 ff. 
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erhebliche Mengen von Sumpfgas liefern, und muss 
man hier die Essigsiure resp. ihre Muttersubstanzen als 
Quelle fiir das Methan mit ansehen. 


Nach meiner Untersuchung liefert das Cholin sehr leicht 
und reichlich durch die Faiulniss Methan: es wurden nur 
1,17 gr. der salzsauren Verbindung verwandt und daraus fast 
‘), Liter Sumpfgas entwickelt. Es liegt also sehr nahe, auch 
in dem Cholin eine Substanz zu berticksichtigen, die im Darm 
zu CH,-Bildung Veranlassung geben kann. Es ist nach der 
Constitution des Cholins nicht wahrscheinlich, dass die Sumpf- 
vasbildung nach intermediirer Essigsaurebildung erfolgt ist, 
vielmehr glaube ich das Cholin als ganz gesonderte Quelle 
im Darm ansehen zu dirfen. — 


Das Lecithin, die Muttersubstanz des Cholins, ist sehr 
verbreitet und fiihren wir mit der Nahrung bedeutende Mengen 
desselben ein; es kommt in allen entwicklungsfihigen Zellen 
vor, im Pflanzensamen, im Getreide, Mais, Leguminosen, dann 
im Fleisch (nach Weyl und Zeitler enthilt der frische 
Kaninchenmuskel 0,69°/, Lecithin im Mittel)') und besonders 
reichlich im Eidotter, und sei hiermit eine kleine Rechnung 
gestattet : 


Nach Parke’) befindet sich an Lecithin im unbe- 
briiteten Dotter: 
a) im Aetherextrakt. . . 6,809 %, 
b) im Alkoholextrakt . . 3.917 » 
10,726 %p,. 
Ein Ei wiegt im Durchschnitt). 
Davon kommen auf das Dotter. . . ..... 
Re I ke es et ee nl ce oe ee 
Dem Lecithin entsprechend (17,3) salzsaures Cholin 0,29 » 


Rechnet man nun die grossen Mengen von Vegetabilien 
und Fleisch, die eingefiihrt werden, noch hinzu, so kann sich 
die Lecithineinfuhr unter Umstinden sehr hoch stellen. Das 


1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. VI, S. 563. 

2) Hoppe-Seyler, Physiol. Chemie, S. 782, 

3) J. K6nig, Die menschlichen Nahrungs- uv. Genussmittel, 2. Aufl., 
Bd. Il, S. 291. 
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Lecithin muss durch Magen- und Pankreaseinwirkung gespalten 
werden, und damit ist in dem Cholin die Substanz vorhanden, 
die weiterhin Methan zu liefern vermag. Das wirkende Agens, 
die Faulniss ist im ganzen Darm vorhanden und damit sind 
die Bedingungen gegeben zur Bildung von Methan. 


Mit derselben Berechtigung, mit der man die Cellulose 
nach Fiulnissversuchen extra corpus als eine Quelle des 
Sumpfgases annimmt, kann man auch dem Cholin diese 
Kigenschaft vindiciren. Es ist ja méglich, dass ein Theil des 
Lecithins wie die Fette von den Chylusgefiissen unverindert 
resorbirt wird — was man von der Cellulose nicht behaupten 
kann —, die Hauptmenge dieser leicht verinderlichen Sub- 
stanz wird aber jedenfalls zum gréssten Theil gespalten; da 
die Fiulniss das Lecithin auch in Fettsiuren, Glycerinphos- 
phorsiiure und Cholin zu spalten vermag, so ist ein weiteres 
Moment gegeben, um etwa der Pankreasspaltung entgangenes 
Lecithin zu zerlegen und damit Cholin zu schaffen. 

Bei den Ruge’schen und Tappeiner’schen Fiitterungs- 
versuchen ist das Lecithin nicht berticksichtigt worden, damit 
liegen Untersuchungen intra corpus tiber die Beziehungen des 
Lecithins zum Sumpfgas im Darm noch nicht vor; ich denke 
in nachster Zeit diesbeztigliche Versuche zu machen, die zum 
Abschluss tiber diese Verhiiltnisse fiihren mussen, 


I. Versuch. 
Fiaiulniss von Glycerinphosphorsdure. 

In derselben Weise, wie beim ersten Versuch, und zi 
cleicher Zeit mit dem Ansetzen der Cholin-Faulniss, wurde 
3,9 gr. glycerinphosphorsaurer Kalk — dargestellt aus dem 
nach iiblicher Weise gewonnenen  glycerinphosphorsauren 
Baryt — der Fiulniss tiberlassen. 

Glycerinphosphorsaur, Kalk 3,5 gr. 
Schlamm. . . . . . . 200,0 chem. = 0,480 gr. organ. Subst. 
CA + sw se ee 
Waemer . « « si + ss eee. 

Wiihrend vieler Wochen ruhigen Stehens bei Zimmier- 

temperatur zeigte sich keine Spur von Gasentwicklung, und 
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auch bei permanenter Temperatur von 36° C. wurde die 
Gasentwicklung nur eine spiirliche, so dass es wiihrend fast 
eines halben Jahres kaum gelang, die zur Analyse néthigen 
Gasmengen zu erhalten. 

Ich theile hier in extenso die Analysen mit. 


Die Volumina sind reducirt auf 0° und 1 Met. Dr. 









. Analyse. Il, Analyse. 













Gas, feucht gemessen . . . . . . 31,706 24,914 
Nach der Absorption der GOg . . . . 26,494 20,728 





Uebergefiihrt in’s Eudiometer, nachdem kein O, und H 
vefunden war: 

I ek he 55,613 | 67,599 

: © 67,032 79,530 

Nach der Explosion ke mS 58,690 | 62,964 

Nach der Absorption der COg. . . . 4,596 54,804 


+ Gas 













Ad I Vx = 4,094; Ve = 8,342. 
Ad Il Vr = 8,160; Ve = 16,566. 


Resultat: I Il. 







COs 16,44 16,80. 
CH, 27,22 56,09, 
No 5634 97,11. 














Da die Gasentwicklung so minimal war, trotz ange- 
wendeter Temperatur von 36”, so ist mit Sicherheit anzu- 
nehmen, dass die Glycerinphosphorsiiure nicht zur Gihrung 
gelangt ist. Vielmehr ist es wahrscheinlich, dass der Schlamm 
selbst die Gasmenge geliefert hat, die, bei den verwandten 
0,480 gr. organischer Substanz tiberhaupt, unméglich reichlich 
sein konnte. 







Es war derselbe Schlamm wie bei Versuch [, mithin 
das Ferment zur Fiiulniss nicht unwirksam; es bleibt somit 
uur tbrig, anzunehmen, dass die Glycerinphosphorsiure eben 
hur schwer, resp. gar nicht, die Faulniss eingeht und es nicht 
zu einer Abspaltung des Glycerins und damit weiterer Zer- 
egung kommen kann. Hierftir spricht die Thatsache, dass 
Zeitschrift fir physiologische Chemie. XII. il 
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man sie unveriindert im Harn nach Sotnischewsky"‘) noch 


findet. Wie die aromatischen Kérper, welche eine ausge- 
sprochene Widerstandsfihigkeit gegen die Faulniss besitzen, 
sich beim Durchgang durch den K6érper ohne verandert zu 
werden — abgesehen natiirlich von ihrer Paarung mit anderen 
Kérpern — erhallen, so muss man es auch von der 
Glycerinphosphorsiure annehmen, und eben deshalh, 
weil sie im Darm sich unverindert linger aufhalten 
kann, wird sie als solche resorbirt. In den Geweben 
weiterhin wird jedenfalls ein Theil in Glycerin und Phosphor- 
siiure zerlegt, wie viel, wird wohl schwer zu ermitteln sein. 


Nach den Ergebnissen dieser Untersuchung glaube ich 
in Verbindung mit Bokay’s Angaben tiber das Verhalten 
des Lecithins im Verdauungstractus Folgendes annehmen zu 
durfen: 

I. Das Lecithin wird in den oberen Verdauungs- 
wegen gespalten in: 

a) Fettsaiuren, 
b) Cholin, 
c) Glycerinphosphorsaure. 

Il. Die fetten Siuren werden theilweise verseiit 
und ausgeschieden, theilweise resorbirt. 

Il. Das Cholin zerfallt weiter unter Bildung von 
CO,, CH, und NH,. 

IV. Die Glycerinphosphorsiure wird zum gross- 
ten Theil unverindert resorbirt. 


Rostock, im September 1887. 


1) Zeitschr, f. physiol, Chemie, Bd. IV, S. 215. 





Ueber das Mucin der Submaxillardriise. 
Von 


Olof Hammarsten. 


(Der Redaction zugegangen am 29. September 1887.) 


Erste Abhandlung. 
Darstellung, Zusammensetzung und Eigenschaften des Sub- 
maxillarismucins. 
Die erste, eingehendere Untersuchung tiber das Mucin 
der Submaxillardriise rihrt von Obolensky’) her. Die von 
ihm angewandte Methode zur Reindarstellung dieses Mucins 


war folgende. Die Speicheldrtisen wurden, nachdem sie még- 


lichst rein auspriiparirt und gewaschen worden, frisch mit 
Glassttickchen in einer Reibschale zerstossen und zerrieben, 
die Masse in Wasser eingetragen, tiber Nacht stehen gelassen, 
dann filtrirt und der Riickstand wieder mit Wasser behandelt. 
Die Filtrate wurden mit tiberschissiger Essigsiiure gefillt, der 
Niederschlag erst anhaltend mit Wasser und etwas Essigsiiure 
(bis das Filtrat durch Ferrocyankalium nicht mehr getrtibt 
wurde), dann mit heissem Alcohol ausgewaschen und zuletzt 
getrocknet. Das so dargestellte Mucin enthielt 6,55°/, Asche, 
darunter 4,11°/, Glaspulver, welches bei der Filtration mit 
der zihen Mucinlésung durch das Papier hindurch gedrungen 
war. Der eigentliche Aschegehalt dieses Mucins betrug sonach 
2,44°/, und die Zusammensetzung desselben war folgende: 

C 52,31—52,08, 

H 7,22— 7,14, 

N  11,84—11,90, 

O 28,63—28,88, 


1) Pfliiger’s Arehiv, Bd. IV, 1871, S. 336. 
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Schwefel fand Obolensky nicht in diesem Mucin, und 
der Gehalt desselben an Phosphor entsprach demjenigen der 
Asche. 


In der letzten Zeit hat Landwehr werthvolle Beitrige 
zur Kenntniss der Mucine geliefert und dabei auch dem Sub- 
maxillarismucin éine besondere Aufmerksamkeit gewidmet. 
Landwehr’) extrahirte die fein zerschnittenen Submaxillar- 
driisen mit Wasser, filtrirte durch Leinen, fallte mit Essiv- 
siiure, liste wieder in einer 1—2"/,,igen Lésung von kohlen- 
saurem Natron, goss die Fliissigkeit vom Ungelésten ab und 

















fillte mit Essigsaiure. 





Im Gegensatz zu Obolensky fand er das Submaxillaris- 
mucin schwefelhaltig. In einem, bald nach dem Ausfillen in 
Arbeit genommenen Priparate fand er 0,505 und in einem 
anderen, welches wihrend mehrerer Tage durch 6fteres De- 
‘antiren gereinigt worden war, 0,86"/, Schwefel. Ueber dic 
Zusammensetzung des Submaxillarismucins im Uebrigen hat 
Landwehr in dem ersten Aufsatze keine weiteren Angaben 
gemacht; in einer neulich erschienenen Abhandlung’*) theil! 
er aber beiliufig die Resultate zweier von ihm ausgefitihrten 













Analysen des Submaxillarismucins mit. 






Dieses von ihm analysirte Mucin war in der Weise 
gewonnen worden, dass der von Blut méglichst befreite Drtisen- 
brei mit einer 1procentigen Lésung von Natriunicarbonat aus- 
gezogen und der filtrirte Auszug mit Essigsiiure im Ueber- 
schuss gefillt wurde. Das Gerinnsel wurde vier Mal mil 
verdiinnter Essigsiiure behandelt, wobei letztere immer eine 
halbe Stunde auf dem Coagulum unter wiederholtem Durch- 
kneten desselben blieb. Das Mucin wurde dann mit Alcohol, 
mit Aether und_ schliesslich mit absolutem Alcohol ausge- 
waschen, im Vacuum getrocknet und bei 120° C, bis zum 













eonstanten Gewicht erwirmt. 








1) Diese Zeitschrift, Bd. V, 8S. 371. 
2) H. Landwehr, Ueber die Bedeutung des thierischen Gummis. 


Pfliiger’s Archiv, Bd. XXXIX, S. 193. 
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Die Elementaranalyse gab ftir dieses Priparat folgende 
Mittelwerthe: 


C 49,93 9 9, 
H 7,27 %p, 
N 13,989 9. 


Vergleicht man mit einander die von Obolensky und 
Landwehr fir die Zusammensetzung des Submaxillarismucins 
vom Rinde gefundenen Zahlen: 


C: H: N: S: 
nach Obolensky — 52,20 7,18 11,87 0,0 
» Landwehr 19.93 4,31 13,9S  0,5--0.S6, 


<0 ersieht man sogleich, dass die Uebereinstimmung keine 
cute ist. Die Abweichung in dem kohlenstoffgehalte betriagt 
nimlich 2,27 und in dem Stickstoffgehalte 2.11°).. 


Die Zusammensetzung des reinen, durch die chemischen 
Manipulationen nicht veranderten Submaxillarismucins ist also 
noch nicht bekannt. Fir die Kenntniss von der Natur wie 
‘ir das Studium der Zersetzungsproducte dieses Mucins muss 
es doch eine unabweisbare Forderung sein, diese Substanz 
wenn mdglich in reinem Zustande darzustellen, und auf diese 
Aufgabe habe ich desshalb auch vor Allem mein Augenmerk 
gerichtet. Ich habe zwar auch die Zersetzungsproducte des 
Submaxillarismucins zum Gegenstand meiner Untersuchungen 
vemacht, und ich werde in einer folgenden Abhandlung meine 
diesbeztiglichen Beobachtungen mittheilen; fiir jetzt will ich 
mich aber darauf beschranken, tiber meine Darstellungs- 
inethode wie auch tiber die Zusammensetzung und die Eigen- 
schaften des Submaxillarismucins zu berichten. 


Siimmtliche hier unten mitzutheilenden Untersuchungen 
und Angaben beziehen sich ausschliesslich auf das aus den 
Submaxillardriisen vom Rinde gewonnene Mucin. 

Einer Reindarstellung des Submaxillarismucins stehen 
nicht unbedeutende Schwierigkeiten im Wege. Bei der Ex- 
traction der Drtisen mit Wasser wird die Fitissigkeit von 
formelementen mehr oder weniger getribt. Beim Filtriren 
durch gewéhnliches Papier kénnen letztere mit dem zihen 
Schleime durch das Papier hindurchgehen, wie dies in den 
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Versuchen von Obolensky mit dem feinen Glaspulver der 
Fall war. Ein Filtriren durch Leinen ist darum auch ganz 
verwerflich. Wenn man aber ein nicht zu dickfltissiges Wasser- 
extract macht, kann dies durch ein ganz dickes Papier voll- 
kommen klar und frei von Formelementen filtriren. Ich 
benutze desshalb auch zu meinen Arbeiten ein ganz besonders 
dickes, schwedisches Filtrirpapier, durch welches die Filtration 
allerdings ziemlich langsam von statten geht, wihrend sie 
dagegen, bei Verwendung von ganz fehlerfreien Filtren, ein 
vorztiglich klares, von Formelementen ganz freies Filtrat liefert. 
Die in einem filtrirten, anscheinend ganz klaren Drtisenextract 
etwa noch vorhandenen, aufgeschwemmten, spirlichen Form- 
elemente setzen sich nattirlich nur sehr langsam zum Boden 
und kénnen demnach der Aufmerksamkeit leicht entgehen. 
Ich habe mich desshalb auch durch 6sttindiges Centrifugiren 
meiner Filtrate wiederholt davon tiberzeugt, dass mit Hilfe 
von fehlerfreien Filtren aus dem obengenannten, dicken Papiere 
von Formelementen ganz freie Wasserextracte der fraglichen 
Driisen erhalten werden kénnen. 

Als Extractionsmittel benutze ich ausschliesslich Wasser. 
Wegen der grossen Empfindlichkeit des Submaxillarismucins 
gegen Kalkwasser oder verdtinnte Alkalien tberhaupt, eine 
Empfindlichkeit, von der ich spiiter weiter sprechen werde, 
ist es nach meiner Erfahrung ganz unstatthaft, eine Extraction 
mit halbgesiittigtem Kalkwasser oder mit alkalihaltigem Wasser 
vorzunehmen. Die Anwendung von alkalihaltigem Wasser 
hat ausserdem auch die Unannehmlichkeit, dass das Drtisen- 
extract dadurch bedeutend reicher als sonst an einer zweiten, 
von Essigsiiure fillbaren Proteinsubstanz wird, auf deren 
Eigenschaften ich in der Folge niher eingehen werde. 


Wenn man also mittels Filtration durch ein sehr dichtes 
Papier ein von Formelementen ganz freies Wasserextrac! 
erhalten hat, so handelt es sich dann zunichst darum, aus 
diesem Filtrate das Mucin mit einer Saéure auszufiillen. Hierzu 
wurde bisher wohl immer, nach dem Vorgange ilterer Forscher, 
die Essigsiure bentitzt, und ich habe auch lange ausschiiess- 
lich dieser Siure mich bedient. In der That kénnen aucli 
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die Mineralsiiuren hierzu weniger geeignet erscheinen, weil 
das Submaxillarismucin in einem kleinen Uebersehuss der- 
selben ausserordentlich leicht léslich ist, wiihrend ein Ueber- 
schuss von Essigsiiure keine Auflésung bewirkt. 

Wird das muceinhaltige Drtisenextract mit Essigsiiure 
refillt, so kann der Mucinniederschlag, je nach der Art und 
Weise, wie der Essigsiiurezusatz geschicht, ein verschiedenes 
Aussehen annehmen. Setzt man auf einmal einen Ueberschuss 
von Siure zu der Lésung, so windet sich das Mucin beim 
Umriihren mit dem Glasstabe als eine ziihe Masse um ihn 
herum, und es kann das Mucingerinnsel als ein zusaniumen- 
hingender grosser Klumpen herausgehoben werden.  Setzt 
man dagegen die Essigsiure nur sehr allmahlich und unter 
Umritihren zu, so wird die Fliissigkeit stark sauer und opa- 
lescirend, bevor noch eine Fiallung entsteht, und beim Um- 
rihren kann das Mucin durch weiteren, vorsichtigen Zusatz 
von Essigsiiure als ein feinflockiger Niederschlag, welcher sich 
allmiihlich zum Boden setzt, gewonnen werden. Man kénnte 
meinen, dass diese letztere Verfahrungsweise vorzuziehen sein 
sollte, da ein Auswaschen des Mucins in diesem Falle leichter 
zu bewirken sein miisse als in jenem, wo es als ein grosser 
ziher Klumpen sich ausscheidet. Beide Verfahrungsweisen 
kommen doch etwa auf Eins heraus, denn in beiden Fallen 
ist ein weiteres Auswaschen mit Essigsiure unbedingt noth- 
wendig, und dabei ballt sich auch das feinflockig ausgefillte 
Mucin, wenn es seine typische Beschaffenheit nicht verloren 
hat, rasch zu einem ziihen, zusammenhingenden Klumpen 
zusammen. 

Hat das feinflockig ausgefillte Mucin keine Neigung, 
durch die Essigsiiureeinwirkung in eine ziihe Masse sich um- 
zuwandeln, kann ein Auswaschen auf dem Filter versucht 
werden; aber in diesem Falle kann man auch ganz sicher 
sein, dass das Submaxillarismucin aus irgend einem Grunde 
seine typische Beschaffenheit mehr oder weniger eingebtisst hat. 


Das Auswaschen des Mucins mit essigsiiurehaltigem 
Wasser wird nach der alteren Vorschrift fortgesetzt, bis das 
Filtrat von Ferrocyankalium nicht mehr getriibt wird; aber 
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ein soleches Auswaschen fiihrt nach meiner Erfahrung nicht 
zum Ziele. Das mit Essigsiure ausgefillte Submaxillarismucin 
enthalt nimlich, so weit meine Erfahrung reicht, ohne Aus- 
nahme als Verunreinigung ein Nucleoalbumin, von dem ich 
spiter sprechen werde und welches von dem Mucin sehr 
hartnickig zurtickgehalten wird. Erst durch sehr anhaltende 
und energische Essigsiiurebehandlung kann diese Verunrei- 
nigung entfernt werden, und bei zu kurz dauernder Ein- 
wirkung des essigsiiurehaltigen Wassers, wie z. B. beim Aus- 
waschen auf dem Filtrum, gehen nur Spuren dieses Nucleo- 
albumins in Lésung. Hierzu kommt noch, dass dieses Nucleo- 
albumin, wenn es nur in sehr klemer Menge in dem sauren 
Filtrate enthalten ist, bei der Ferrocyankaliumprobe leicht 
libersehen werden kann, Wihrend seine saure Lésung von 
einem Minimum des Reagenses getribt wird, kann sie niim- 
lich bei Zusatz auf einmal von mehreren Tropfen der Ferro- 
cyankaliumlésung einige Zeit klar bleiben. 

Die iiltere Darstellungsweise des Mucins — durch Aus- 
fillen mit Essigsiiure und Auswaschen auf dem Filtrum mil 
essigsiiurehaltigem Wasser, bis zur Nichtfaillbarkeit des Fil- 
trates mit Ferrocyankalium — ist also Uberhaupt nur in dem 
Falle fiir das Submaxillafismucin brauchbar, wenn dies schon 
theilweise veriindert worden ist, und sie liefert keine Garantie 
fir die Reinheit des Praparates. 

Wegen der Zihigkeit des ausgefillten, typischen Mucins 
ist es darum auch richtiger, das Coagulum lingere Zeit mil 
verdtinnter Essigsiiure unter wiederholtem Durchkneten in 
Bertihrung zu lassen, und diesen Weg hat auch Landwehr 
eingeschlagen. Er behandelte nimlich das Mucin viermal mi! 
verdtinnter Essigsiiure, wobei letztere unter wiederholtem 
Durchkneten des Coagels immer eine halbe Stunde mit dem 
letzteren in Bertihrung blieb. 

Selbst dieses Verfahren ist doch nach meiner Erfahrung 
lange nicht gentigend. Ich habe in den letzten 3 Jahren gai 
zu viele vergebliche Versuche zur Reindarstellung des Mucins 
nach verschiedenen Methoden gemacht, und ich habe dabe! 
oft das Mucin mehrere Tage mit verdtinnter Essigsaéure unte! 
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wiederholtem Durchkneten des Mucinklumpens behandelt, oline 
die obengenannte Verunreinigung vollstindig entfernen zu 
kénnen. Das essigsiurehaltige Wasser gab stets eine, wenn 
auch schwache, Triibung bei vorsichtigem Zusatz von Ferro- 
cyankalium. In der That ist es auch, in Anbetracht der 
ausserordentlich zihen Beschaffenheit des typischen Mucin- 
coagels, von vorneherein zu erwarten, dass die Essigsiiure erst 
durch sehr anhaltende und energische Einwirkung die ver- 
unreinigende Substanz aus dem Gerinnsel vollstiindig extra- 
hiren werde. 

Damit das Mucin mit einer méeglichst grossen Ober- 
fliiche mit der Essigsiure in Bertihrung kommen werde, habe 
ich es auch versucht, den Mucinklumpen erst mit einer 


vrossen Menge von reinem, ausgegliihten Quarzsand zu zer- 
reilben, dann wiederholt mit Essigsiiure unter Durchkneten zu 
behandeln, die Essigsiiure durch Auswaschen mit Wasser zu 
entfernen, das Mucin wieder mit Hilfe von méglicht wenig 


Alkali in Wasser zu lésen und dann von Neuem mit Essig- 
siure zu fallen, Selbst auf diese Weise konnte ich indessen 
durch mehrtiigige Essigsiurebehandlung das Mucin nicht voll- 
stiindig reinigen und nach allen diesen vergeblichen Versuchen, 
welche viel Zeit und Arbeit gekostet hatten, musste ich einen 
anderen Weg einschlagen. Ich versuchte nimlich das Mucin 
durch wiederholtes Auflésen in alkalihaltigem Wasser und 
Ausfillen mit Essigsiure zu reinigen. 

Eine unabweisbare Bedingung ftir die Anwendbarkeit 
eines solehen Verfahrens ist die, dass das Mucin einer solchen 
Behandlung unterworfen werden kénne, ohne dabei seine 
typischen Eigenschaften im Geringsten zu verlieren. Dies ist 
nun in der That auch wohl méglich. Das Submaxillaris- 
inucin ist zwar, wie ich wiederholt gesehen und spiter des 
Niheren zeigen werde, ausserordentlich empfindlich gegen die 
Einwirkung von verdtinnten Alkalien; wenn aber jeder, selbst 
der allergeringste Alkalitiberschuss vermieden wird, kann das 
Mucin wiederholt aufgelést und ausgefiillt werden, ohne die 
Spur einer Veriinderung zu zeigen. Ich habe also in mehreren 
Mallen dasselbe Mucin 2—4 mal ausgefillt und dabei doch 
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zuletzt ein Coagulum von der gew6hnlichen ziihen Beschaffen- 
heit erhalten, und dieses Coagulum kénnte mit Hilfe von 
imdglichst wenig Alkali wieder in Wasser zu einer, physi- 







kalisch wie chemisch, ganz typischen Mucinlésung aufgelést 
werden, Ueber die Art und Weise, wie man bei dem Wieder- 
aufl6sen des Mucins mit Htilfe von Alkalien verfahren soll, 







werde ich spiiter, bei Besprechung derjenigen Methode, welche 





allein als brauchbar sich erwiesen hat, des Niheren berichten. 






Da es bei einiger Vorsicht gar nicht schwierig ist, das 





Mucin mit unveriinderten Eigenschaften auszufiillen und wieder 






aufzulédsen, lag es mir also ob, zu priifen, in wie weit die 





Reindarstellung des Mucins durch ein solches Verfahren még- 
lich sei. Zu dem Ende habe ich einige, nach diesem Ver- 
fahren dargestellte Praiparate nach vorheriger Alcohol-Aether- 
behandlung nach bekannten Methoden  elementaranalytiscl 
untersucht. Die Stickstoffbestimmungen sind nach der Kjel- 
dahl’schen Methode ausgeftihrt, nachdem ich bei einer Vor- 
untersuchung gefunden hatte, dass diese Methode ftir das 
Mucin dieselben Zahlen wie die Dumas’sche gab. Die 4 Pri- 
parate No. 1, 2, 3 und 4 waren resp. 1, 2, 3 und 4 mal 
mit Essigsiiure gefallt worden, Die Zusammensetzung, auf 








aschefreie Substanz bezogen, war folgende: 
C: H: N: 

( 13,31 | 

13,30 | 

9 5049 684 1327 1 
12,90 

\ | 1 

\ 





13,305 9/0. 





No. 1. 50.76 6,83 





B27 9/0. 





3. 0,44 6.78 3,05 %o. 


) 18,15 
4 19.75 


f 12,75 





4, 50,33 6,77 12,75 9'p. 





Wie man sieht, nimmt mit dem wiederholten Ausfillen 
und Auflisen des Mucins mit Essigsiiure und Alkali der 
Kohlen- wie der Stickstoffgehalt regelmissig ab. Es koénnte 
dies entweder von einer theilweisen Zersetzung des Mucins 
in Folge der chemischen Manipulationen herrtihren, oder 
auch darin seinen Grund haben, dass das Mucin von einer 
anderen kohlen- und stickstoffreicheren Substanz verunreinig! 
sei, welche bei der wiederholten Ausfillung immer zum Theil 
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entfernt wurde. Gegen die erste Annahme sprach die an- 
scheinend ganz unveriinderte physikalische und chemische 
Beschaffenheit des sai und es blieb also die letztere die 


wahrscheinlichere, / 

Das Mucin kawh auch mit Chlorwasserstoffsiure aus- 
cefallt werden, wenn auch die Anwendung dieser Siéure, 
wegen der Leichtléslichkeit des Submaxillarismucins in einem 
eberschuss derselben, etwas Vorsicht erfordert. Da es nun 
denkbar war, dass die Reindarstellung des Mucins bei An- 
wendung von dieser Siiure leichter gelingen wiirde, habe ich 
auch zwei, durch 2—8maliges Ausfillen des Mucins mit dieser 
Siure (wie oben nach der Essigsiuremethode) dargestellte 
Mucinpriiparate analysirt. Die Ergebnisse waren folgende: 

C: H: N: 
3.18 ) 
1 13,15 § 
No. 2 (3 mal gefiillt) _ — 12,99 12,99 %. 


13,165 %o. 


No. 1 (2 mal gefiillt) 50,249 6,76%% 


Der Stickstoffgehalt war in diesen Priiparaten héher als 
in denjenigen, welche 83—4 Mal mit Essigsiiure gefillt worden 
waren, wihrend der Kohlenstoffgehalt etwas niedriger war. 
Diese Methode schien also keine bessere Resultate zu geben. 


Ich kehrte darum wieder zu der Essigsiituremethode zurtick 
und stellte mir ein neues, 4 mal mit Essigsiure gefilltes 
Mucin dar. Dieses Priparat wurde von mir nur mit Riick- 
sicht auf den Stickstoffgehalt untersucht, und auffallenderweise 
war dieser ganz derselbe wie in dem oben (8S. 170) angegebenen 
Priparate, d. h. 12,75°/,.. Ich glaubte darum auch nun end- 
lich eine brauchbare Methode zur Reindarstellung des Sub- 
maxillarismucins gefunden zu haben; aber aus einem anderen 
Grunde musste ich doch gewisse Zweifel an der Reinheit 
dieses Priiparates hegen. Von diesem, zu der Stickstoffbe- 
stimmung verwendeten Mucin hatte ich auch eine gréssere 
Menge in noch frischem, feuchtem Zustand zu qualitativen 
Versuchen benutzt und dabei beobachtet, dass es beim Kneten 
mit 1—2procentiger Essigsaure, dieser letzteren nicht ganz 
unbedeutende Mengen einer mit Ferrocyankalium fillbaren 
Substanz abgab. 





Ks fihrte mich dies zu der Frage, ob doch nicht auch 
das 4 Mal gefillte Submaxillarismucin eine verunreinigende 
Substanz enthalte, oder ob das Mucin durch anhaltende Ein- 
wirkung der Siure eine Zersetzung derart erfahre, dass eine 
durch Ferrocyankalium fillbare Substanz allmahlich von ihm 
sich abspalte. 

Um diese Frage zu entscheiden, fillte ich aus dem mit 
Wasser wie gewOhnlich bereiteten Drtisenextracte das Mucin 
mit Essigsiiure, wobei das Gerinnsel wie gewéhnlich um den 
Glasstab sich herumwindete. Das Gerinnsel rihrte ich dann 
mit einer sehr grossen Menge von reinem, vorher ausgegltihten 
Quarzsand aus und behandelte diese Masse mit 1 procentiger 
Mssigsiure Tag und Nacht, unter wiederholtem Durchkneten 
wihrend des Tages. Nach Verlauf von 10 mal 24 Stunden 
gvelang es mir endlich auf diese Weise so weit zu kommen, 
dass bei neuem Durchkneten mit Essigsiiure die saure Fliissig- 
keit von Ferrocyankalium nicht mehr getribt wurde. 

Dieses Mucin wurde nun durch Kneten mit Wasser und 
Decantiren von Essigsiiure befreit und in Wasser mit Hilfe 
von mdoglichst wenig Alkali fast vollstindig gelést. Die von 
dem Bodensatze getrennte Fliissigkeit wurde durch Centri- 
fugiren von ungelésten Mucinpartikelchen getrennt. Sie war 
fadenziehend, schleimig. Sie wurde zum zweiten Male mit 
Essigsiiure gefillt und das Mucin schied sich dabei als eine 
braungefiirbte, ziihe Masse aus. Nach dem Auswaschen mit 
Wasser und darauffolgender Alcohol-Aetherbehandlung wurde 
dieses Priiparat analysirt und dabei folgende Zusammen- 
setzung — wie gewohnlich auf aschefreie Substanz berechnet 
— gefunden: 

c: H: N: 
49,21 6,92 12,47. 

Das Ergebniss dieses Versuches war ein auffallendes. 
Der Kohlenstoffgehalt war 1°/, und der Stickstoffgehalt etwa 
0,3°/, niedriger als in dem 4 mal mit Essigsiure gefiilltep 


Mucin, und es forderte dies also zu neuen Untersuchungen aul. 


Das auf die nun geschilderte Weise gereinigte Mucin 
gab eine schleimige, wenn auch, wenn ich mich nicht geirrt 
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habe, vielleicht nicht ganz so fadenziehende Lésung wie das 
ganz typische Mucin, und ebenso hatte es vielleicht nicht in 
so hohem Grade wie dieses die Neigung, um den Glasstab 
zu einer festen Masse sich herumzuwinden. Ich will darum 
auch nicht ganz die Méglichkeit in Abrede stellen, dass das 
wie oben gereinigte Mucin in Folge der sehr anhaltenden 
Kssigsiiureeinwirkung ein wenig verandert worden war; dass 
es aber keine wesentliche und durchgreifende Verinderung 
erfahren hatte, daftir birgte die in allem Wesentlichen sonst 
typische Beschaffenheit desselben. Selbst durch sehr anhal- 
tende Essigsiiureeinwirkung wird also das Mucin nicht wesent- 
lich verandert, und vor Allem war es durch diesen Versuch 
klar geworden, dass die in den friiheren Versuchen in dem 
essigsauren Wasser gefundene, durch Ferrocyankalium fill- 
bare Substanz nicht von einer Zerselzung des Mucins in 
Folge der Essigsiiturewirkung herrtihren konnte. Es blieb also 
nur die Méglichkeil tibrig, dass beim Ausfiillen des Mucins 
mit Essigsiiure eine andere, kohlen- und _ stickstoffreichere 
Substanz gleichzeitig mit niedergerissen werde, und es han- 
delte sich also darum, die Art dieser Substanz wenn mdglich 
zu erforschen und eine Methode zu ihrer Entfernung ausfindig 
zu machen. 


Die Natur dieser Substanz betreffend glaubte ich auf 
Grund meiner frtiheren Beobachtungen wenigstens einige Ver- 
muthungen hegen zu diirfen. Ausser den eigentlichen Mucin- 
substanzen, den Globulinen und den Albuminaten giebt es 
nimlich noch eine Gruppe von Proteinsubstanzen, welche 
von Essigsiure gefillt werden, nimlich die Nucleoalbumine. 
Das Verhiltniss der zu dieser letztgenannten Gruppe gehérigen 
Stoffe zu tiberschitissiger Essigsiiure ist ein wechselndes. Einige 
werden leichter, andere schwieriger von tiberschiissiger Essig- 
siure gelést; alle sind sie aber, so weit meine bisherigen 
Erfahrungen reichen, zum Unterschied von den Mucinen lés- 


lich in tiberschiissiger Essigsiiure, wiihrend sie schwerléslicher 
in dieser Siure als die Globuline bezw. die Albuminate sind. 
Nach meinen (noch nicht abgeschlossenen und veréffentlichten) 
Untersuchungen tiber diese Stoffe finden sie sich nicht nur 
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fast tiberall im Thierkérper, sondern sie stellen oft einen sehr 
wesentlichen Bestandtheil des Protoplasmas dar und sie finden 
sich darum auch regelmiissig in den Drtisen. 

Ich hatte also Grund zu der Annahme, dass in den 
Speicheldriisen neben dem Mucin auch Nucleoalbumin sich 


finden wiirde; und da ein solehes NucleoalJbumin — wenn 
es in den Dritisen vorkiime — auch von der Essigsiaure gefiilll 


werden itisste, lag die Annahme nahe, dass gerade ein 
solcher Stoff es sei, welcher von dem Mucin als Verunreinigung 
mit niedergerissen worden war. 

Ks handelte sich also nur darum, zu zeigen, ob tiber- 
haupt ein Nucleoalbumin in der Submaxillardrtise vorhan- 
den sei. 

Wenn ein Nucleoalbumin in das Wasserextract der Drtise 
tibergeht und dann wenigstens zum Theil von der Essigsiure 
gleichzeitig mit dem Mucin niedergeschlagen wird, so ist es 
leicht verstiindlich, dass die Reindarstellung einer ftir die 
Untersuchung gentigenden Menge dieses Nucleoalbumins aus 
dem mit Essigsiure vom Mucin befreiten Extracte kaum 
méglich sein soll, trotzdem dass, wie ich spiter zeigen werde, 
ein solehes Nucleoalbumin wirklich in dem _ urspriinglichen 
Wasserextracte sich vorfindet. Ich musste also ein anderes 
Verfahren wihlen und ich ging dabei von folgender Betrachi- 
tung aus. 

Das von Landwehr isolirte Drtisenmucin enthielt be- 
deutend mehr Stickstoff als die von mir analysirten Praparate, 
und es ist also ersichtlich, dass jenes Mucin vor Allem sehr 
reich an der verunreinigenden, stickstoffreicheren Substanz 
gewesen sein muss. Wenn man sich nun vergegenwirtigt, 
dass Landwehr sein Mucin ebenfalls mit Essigsiiure fiillte 
und dass er zur Extraction der Drtisenmasse eine 1 procentige 
Lésung von Natriumcarbonat verwendet hatte, wahrend ich 
als Extractionsmittel nur Wasser benutzte, so liegt die An- 
nahme sehr nahe, dass man in dem Natriumearbonate ein 
geeignetes Mittel zur Gewinnung von grésseren Mengen der frag- 
lichen Verunreinigung haben muss. Von diesen Erwagungen 
ausgehend, verfuhr ich nun in der Weise, dass ich die fein 


















zerhackte Dritisenmasse erst mit kaltem Wasser erschépfte, 
bis die Extracte keine Ausscheidung von Mucin nach Essig- 
siiurezusatz zeigten. Nachdem also das Mucin (nebst einem 
Theile der zweiten Proteinsubstanz) aus den Driisen entfernt 
worden war, zog ich die letzteren mit einer 1 procentigen 
Losung von krystallisirtem Natriumearbonat (Na, CO, + 12 H,O) 
aus. Das mit Natriumearbonat erhaltene Extract (welches 
stets bei strenger Winterkilte bereitet wurde) war diinn- 
fliissig, gar nicht schleimig und lieferte mit Essigsiure in 
miissigem Ueberschuss einen rein weissen, flockigen Nieder- 
schlag, welcher durch Auflésung in Wasser mit Hilfe von 
modglichst wenig Alkali und Wiederausfillen mit Essigsiiure 
vereinigt wurde. Dieser Stoff léste sich weniger leicht in 
iiberschtissiger Essigsiiure, l6ste sich aber sehr leicht in Chlor- 
wasserstoffsiiure von 0,1°/, HCl oder sogar weniger. Diese 
salzsiiturehaltige Lésung konnte tagelang bei 40° C. ohne 
sichtbare Verinderung digerirt werden, wiihrend die mil 
Pepsin versetzte salzsaure Lésung innerhalb einiger Stunden 
sich zu triben anfing und nach etwa 12 Stunden einen 
reichlichen, feinflockigen Niederschlag von s. g. Nuclein ab- 
vesetzt hatte. Dieser Stoff, auf dessen Eigenschaften ich in 
diesem Aufsatze nicht des Naiheren eingehen kann, verhielt 
sich auch in allen anderen Beziehungen wie die s. g. Nucleo- 
albumine und muss wohl also zu dieser Gruppe von Protein- 
substanzen gerechnet werden. 


Dieses Nucleoalbumin, welches gegen 17°/, Stickstoff 
enthalt, findet sich nun, wie ich nach einem anderen Ver- 
fahren habe zeigen kénnen, nicht nur in dem mit alkali- 
haltigem, sondern auch in dem mit destillirtem Wasser allein 
dargestellten Drusenextracte; und da es von Essigsiure ge- 
fallt wird, ist es leicht verstaindlich, dass es von dem gleich- 
zeitig ausfallenden Mucin mit niedergerissen werden muss. 
Da es nun weiter von tiberschtissiger Essigsiure zwar gelost, 
aber doch nicht gerade leicht gelést wird, ist es auch er- 
sichtlich, dass die vollstindige Entfernung dieser Verunrei- 
higung aus dem zihen, fast kautschukaéhnlichen Mucinklumpen 
recht schwierig sein soll. Von Ferrocyankalium wird dieses 
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Nucleoalbumin in essigsaurer Lésung gefillt; und es kann 
wohl also keinem Zweifel unterliegen, dass gerade dieses 
Nucleoalbumin es sei, welches als Verunreinigung in dem 
Submaxillarismucin bei der gewdhnlichen Darstellung des- 


selben sich vorfindet. 








Nach den nun mitgetheilten Erfahrungen ist es offen- 
bar, dass die bisher zur Reindarstellung der Mucine getibte 
Methode, d. h. die Essigsituremethode, ftir das Submaxillaris- 
mucin kaum brauchbar sein kann. Ich musste darum auch 
einen ganz neuen Weg einschlagen. 







Ich habe oben gesagt, dass das Submaxillarismucin in 
sehr verdtinnter Salzsiure (0,1—0,2°/,) leicht léslich ist, na- 
mentlich wenn es frisch gefallt mit der Saure behandelt wird. 
Verdtinnt man nun eine solche, saure Mucinlésung mit dem 
3—4fachen Volumen Wasser oder mehr, so scheidet sich das 
Mucin wieder mit unverinderten Eigenschaften aus. Ganz 
anders verhilt sich das oben genannte, in den Driisen vor- 
kommende Nucleoalbumin. Dieses lést sich ebenfalls sehr 
leicht in verdtinnter Salzsiiure von der obengenannten Stirke. 
wenn aber diese Lésung mit destillirtem Wasser verdiinnt 
wird, bleibt das Nucleoalbumin fortwahrend gelést. 











Geht man von diesen Verhiltnissen aus, so ist es offen- 
bar, dass sie einem weit rationelleren Verfahren zur Rein- 
darstellung des Submaxillarismucins zu Grunde gelegt werden 
kOnnen. Fallt man nimlich das Mucin aus salzsaurer Lésung 
durch Verdtinnung mit Wasser aus, so kann man hoffen, 
dass das Nucleoalbumin in Lésung bleiben werde; und da 
von ihm wohl héchstens diejenigen kleinen Mengen, welche 
in der von dem Mucincoagulum eingeschlossenen Fliissigkeit 
enthalten sind, als Verunreinigung zurtickgehalten werden, 
kénnte man weiter hoffen, dass diese unbedeutende Verun- 
reinigung durch wiederholtes Auflésen und Ausfiilen voll- 
stindig entfernt werden wiirde. 














Ich stellte mir also ein neues Mucinpriiparat auf fol- 
cende Weise dar. Das von Formelementen ganz freie, filtrirte, 
klare Wasserextract der Driisen versetzte ich unter Umriihren 
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mit Salzsiure bis zu 0,1°/,, wobei der zuerst auftretende, 
reichliche Mucinniederschlag sich fast sogleich wieder léste, 
Die saure Lésung wurde unmittelbar darauf mit 4 Vol. 
destillirtem Wasser versetzt und darauf umgertihrt, wobei 
das Mucin wie gewoéhnlich um den Glasstab sich so fest 
herumwindete, dass es einen einzigen, zaihen Klumpen dar- 
stellte. Das Mucin wurde nun unter Umriihren rasch wieder 
in Salasiure von 0,1°/, gelést, die Lésung rasch filtrirt und 
zum zweiten Male mit destillirtem Wasser gefallt. Das Mucin 
war auch diesmal vollkommen typisch. Es wurde nun mit 
Wasser vollstaindig ausgewaschen und ftir die Analyse mit 
Alcohol und Aether behandelt. Die Stickstoffbestimmung 
ergab in diesem Priparate, auf aschefreie Substanz berechnet: 

a) 12.33% N, 

b) 12.31% N, 


als Mittel 12,32 % N. 


Da ich einen Theil von diesem, noch feuchten, mit 


Wasser ausgewaschenen, aber mit Alcohol noch nicht be- 
handelten Mucin mit 1- oder 2procentiger Essigsiiure mehrere 
Stunden unter wiederholtem Durchkneten behandelte, konnte 
ich nach dieser Zeit in der sauren Flissigkeit mit Ferro- 
cyankalium keine Spur einer Proteinsubstanz nachweisen. Ich 
hatte also allen Grund anzunehmen, dass die Entfernung des 
Nucleoalbumins mir wirklich gelungen sei. 


Ich wiederholte nun diesen Versuch mit einem neuen 
Drtisenextracte und fillte wie oben 2 mal mit Wasser. Dieses 
neue Praparat hatte indessen einen Gehalt von 12,52°/, N, 
also 0,2°/, mehr als das vorige, was zuerst etwas auffallend 
mir erschien. Der Grund dieses abweichenden Verhaltens 
wurde mir doch bald klar. Um auf einmal eine gréssere 
Menge des Mucins zu gewinnen, hatte ich 15 Liter Driisen- 
extract in Arbeit genommen, und da diese Menge also mit 
etwa 60 Liter Wasser verdtinnt werden sollte, glaubte ich, 
aus 6conomischen Riicksichten, ungestraft gew6hnliches Wasser- 
eitungswasser zu der Ausfillung nehmen zu kénnen. Dies 
war auch der einzige Unterschied, welcher zwischen meinem 
Verfahren in dem friiheren und in diesem Versuche bestand; 
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und da ich tibrigens in beiden Fallen mit derselben Genauig- 
keit gearbeitet hatte, musste ich den Grund der abweichenden 
Resultate in der Verwendung von Wasserleitungswasser suchen. 
Nun enthilt das hiesige Wasserleitungswasser ziemliche Mengen 
von Calciumcarbonat; und es war also klar, dass die Salz- 
siiure bei der Verdtinnung mit diesem Wasser eine theilweise 
Neutralisation erfahren hatte, welche zu einer theilweisen 
Ausfiillung des Nucleoalbumins vielleicht geftihrt hatte. Um 
die Berechtigung dieser Annahme zu pritifen, machte ich mir 
eine Lésung von Submaxillarisnucleoalbumin in Salzséure von 
‘i 0,1°/, und versetzte je 1 Vol. dieser Lésung mit je 4 Vol. 
von destillirtem bezw. von Wasserleitungswasser. Die mit 
destillirtem Wasser verdtinnte Lésung blieb klar, die andere 
dagegen wurde sogleich opalescirend und setzte binnen Kurzem 
einen flockigen Niederschlag von Nucleoalbumin ab. 


















Allem <Anscheine nach rithrte also der etwas hoéhere 
Stickstoffgehalt des zweiten Préparates daher, dass es, in 
Folge der Anwendung von Wasserleitungswasser zu seiner 
Darstellung, von ein wenig Nucleoalbumin verunreinigt wor- 
den war. Ich habe diesen Versuch auch nur darum ange- 
fiihrt, damit nicht Andere, welche gréssere Mengen Mucin 
darstellen wollen, durch Anwendung von Wasserleitungs- 
wasser vielleicht zu unbefriedigenden Resultaten kommen 
werden. 

Ich habe oben gesagt, dass in dem Wasserextracte der 
Driisen neben dem Mucin auch etwas Nucleoalbumin ent- 
halten ist, und ich habe oben angedeutet, dass der Nach- 
weis von dieser Substanz in dem Extracte mir auch gelungen 
ist. Es gelang mir dies durch vorsichtige, theilweise Neu- 
tralisation der salzsiiurehaltigen Fltissigkeit, aus welcher das 
Mucin durch Verdiinnung mit destillirtem Wasser vorher ent- 
fernt worden war. Hierbei schied sich das fragliche Nucleo- 
albumin allmahlich als ein weisser, feinflockiger Niederschiag 
von den obengenannten Eigenschaften aus. 



















Zur Ausfillung des Mucins aus der salzsauren Lésung 
muss also destillirtes Wasser unbedingt verwendet werden. 
Dass das auf diese Weise durch zweimalige Ausfiallung ¢e- 



















wonnene Mucin ganz frei von anderen, in Essigsaure lislichen 
Proteinsubstanzen ist, Jasst sich, wie ich oben bemerkt habe, 
leicht zeigen. In wie weit das nach dieser neuen Methode 
dargestellte Mucin im Uebrigen als ein reines Mucin anzu- 
sehen sei, kann wohl nur aus den bei der Elementaranalyse 
gewonnenen Resultaten erschlossen werden. Zu dem Ende 
habe ich 7 verschiedene Priiparate, welche resp. 2, 3, 4 und 
5 mal mit Wasser aus der salzsiiurehaltigen Lésung gefiillt 
worden waren, analysirt, und ich glaube, dass die bald hier- 
unten mitzutheilenden Resultate gentigende Beweise fiir die 
Reinheit des Mucins liefern werden. 

Bevor ich diese Resultate mittheile, muss ich doch 
zuerst einige theoretische Einwendungen besprechen, welche 
gegen die neue Methode gemacht werden kénnen, und dann 
die Methode selbst genauer beschreiben. Das Wesentlichste 
der neuen Methode besteht darin, dass das Mucin in tiber- 
schtissiger verdiinnter Salzsiure gelést und aus dieser Lésung 
mit Wasser gefallt wird; und es fragt sich also, ob nicht 
etwa das Mucin durch die freie Saiure veraindert werden kénne. 


Gegen diese Annahme ist nun von theoretischer Seite 
einzuwenden, dass die Proteinsubstanzen, wiihrend sie im 
Allgemeinen jusserst empfindlich gegen die EKinwirkung von 
verdunnten Alkalien sind, gegen die Kinwirkung von ver- 
diinnten Saéuren bei niedrigeren Temperaturen eine ziemlich 
grosse Resistenz zeigen. Wihrend also das Auflésen des 
Mucins in Salzsiure von 0,1—0,2°/, HCl schon a priori weit 
weniger gefahrlich als das Auflésen desselben in Kalkwasser, 
sei es anch in halbgesittigtem, erscheinen muss, liefert in 
der That die physikalisch wie chemisch ganz typische Be- 
schaffenheit des nach der neuen Methode dargestellten Mucins 
cinen schlagenden Beweis fiir die Brauchbarkeit dieser Me- 
thode. Selbst das 5 mal mit Wasser aus salzsaurer Lésung 
gefallte Mucin hat eine ganz typische Beschaffenheit und 
liefert dementsprechend mit einem Minimum von Alkali physi- 
kalisch wie chemisch ganz typische Mucinlisungen. 

Um indessen diese Frage auch von einer anderen Seite 
prifen zu kénnen, habe ich durch Bestimmung des Stick- 
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stoffgehaltes verschiedener Praparate die Einwirkung einer 
Salzsiiure von 0,15°/, zu priifen mich bemiiht. Ich stellte 
mir zu dem Ende durch 4malige Ausfallung mit Wasser aus 
Salzsiure von 0,15°/, ein Mucin dar, von dem ein Theil wie 
gewoOhnlich direct fiir die Analyse vorbereitet wurde. Der 
Rest wurde in Salzsiiure von 0,15°/, gelést und die Lésung 
bei etwa + 2 a 38° C. filtrirt. Nach 24 Stunden wurde ein 
4 Theil des Filtrates und nach 48 Stunden der Rest desselben 
mit Wasser gefillt, wobei also die 2 letzten Proben 5 ma! 
ausgefillt worden waren. Diese 2 Proben, welche die Eigen- 
schaften des typischen Mucins zeigten, wurden mit Wasser 
. gewaschen, mit Alcohol und Aether behandelt und dann 
re analysirt. Das Praparat No. 1 war also 4, die Praparate 
No. 2 und 3 dagegen 5 mal gefillt. No. 2 war einer 24- 
stiindigen, No. 3 dagegen einer 48stiindigen Einwirkung der 
Salzsiiure (von 0,15°/,) ausgesetzt worden. Die Resultate 














waren folgende: 





No, 1 enthielt 12,29%) N, 
— ae 12,32 % N, 
12.30% N. 









Wenn ich mit diesen Zahlen diejenige Beobachtung zu- 
sammenstelle, dass das mit Wasser aus Salzsaure gefillte 
Mucin nicht nur eine ganz typische Beschaffenheit hat, son- 
dern auch mit méglichst wenig Alkali fadenziehende, an- 
scheinend ganz typische Mucinlésungen giebt, glaube ich auch 
damit den Beweis geliefert zu haben, dass die Eimwirkung 
der verdiinnten Salzsiiure keine nachweisbare Veranderung 
des Mucins bewirkt. Diese Behauptung gilt indessen, wie ich 
schon jetzt ausdriicklich hervorhebe, nur ftir die hier ange- 
eebenen, niedrigen Siiuregraden, wie auch nur fiir eine ver- 
haltnissmiissig niedrige Temperatur. Ich werde namlich in 
einem folgenden Aufsatze zeigen, dass das Mucin bei Korper- 
temperatur und, wenn auch langsamer, auch bei Zimmer- 
temperatur von verdtinnter Salzsiure allmahlich verdander' 
und zerspaltet wird. Ob die neue Methode auch wahrend 
der wiirmeren Jahreszeit brauchbar ist, kann ich nich! 















sagen. 
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Wenn das Submaxillarismucin eine ziemlich grosse Re- 
sistenz gegen die Einwirkung verdiinnter Salzsiiure zeigt, so 
verhilt es sich dagegen den verdiinnten Alkalien gegentiber 
vanz anders, Von sehr verdtinnten Alkalien — etwa 0,1°/, 
NaOH oder weniger —, wie auch von Kalkwasser oder halb- 
vesittigtem Kalkwasser wird das Submavxillarismucin sehr 
jeicht verandert; und die zur Darstellung der Mucine oft 
benutzte Methode, das Mucin in Kalkwasser aufzulésen oder 
mit Kalkwasser aus den Geweben auszuziehen, ist ftir das 
Submaxillarismucin nicht zu empfehlen. Ich habe genau aus- 
eewaschenes Submaxillarismucin in halbgesiittigtem Kalk- 
wasser bei Zimmertemperatur gelést und dabei wiederholt 
gesehen, dass die typische Beschaffenheit des Mucins im 
Laufe von 12—18 Stunden verloren gehen kann, so dass das 
Mucin nunmehr von tiberschiissiger Essigsiiure feinflockig und 
nicht wie eine ziihe zusammenhiingende Masse gefallt wird. 
Hand in Hand mit dieser Veriinderung der physikalischen 
Beschaffenheit geht auch eine Zersetzung des Mucins unter 
schwacher Ammoniakentwickelung von Statten. ‘Trotz dieser 
Abspaltung von Ammoniak, welche allerdings nur schwach 
und nur bei geeigneter Versuchsanordnuug zu beobachten ist, 
enthalt auffallender Weise das so veriinderte, mit Essigsiiure 
gefallte Mucin nicht weniger, sondern im Gegentheil mehr 
Stickstoff als das typische. Um diesen, anscheinend paradox 
klingenden Satz zu beweisen, will ich hier ein Beispiel an- 
fihren. Ein mit Wasser aus salzsiurehaltiger Lésung 3 mal 
gefilltes Mucin, von dem ein Theil zur Analyse verwendet 
wurde und dabei einen Gehalt von 12,34°/ Stickstoff 
zeigte, wurde noch feucht nach vollstandigem Auswaschen 
mit Wasser in halbgesitligtes Kalkwasser eingetragen, worin 
es bald gelést wurde. Die nicht vollstindig gefiillte Flasche 
wurde mit einem Korkstopfen, in welchem ein feuchtes 
rothes Lackmuspapier eingeklemmt war, genau geschlos- 
sen und bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Nach 
etwa 3 Stunden fing das Reagenspapier allmihlich an sich 
schwach zu blauen und es wurde allmablich ganz blau. 
Die schleimige Beschaffenheit der Lésung nahm allmahlich 
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ab, und nach 24 Stunden war sie diinnfliissig, gar nicht 
fadenziehend. 

Die Flissigkeit wurde nun mit tiberschiissiger Essig- 
siure gefallt, der Niederschlag vollstiindig ausgewaschen und 
fiir die Analyse vorbereitet. Dieses veranderte Mucin hatte 
einen Gehalt von 13,43°/, N, d. h. 1,1°/, mehr als das ur- 
spruingliche. 


Auf dieses Verhalten werde ich ausftihrlicher in einem 
folgenden Aufsatze tiber die Zersetzungsproducte des Mucins 
eingehen, und hier will ich nur die Ursache dieses auffallenden 
Verhaltens ganz kurz angeben. Diese Ursache liegt darin, 
dass das Submaxillarismucin durch die Einwirkung von selbst 
sehr verdtinnten Alkalien eine Spaltung erfihrt, wobei — 
unter Abspaltung von ein wenig Ammoniak — einerseits eine 
stickstoffreichere, den Acidalbuminaten etwas niher stehende, 
von Essigsiure fillbare und andererseits eine stickstoffarmere, 
mehr peptonihnliche Substanz entsteht. Je nach der Inten- 
siliit der Alkalieinwirkung fallt diese albuminatihnliche Sub- 
stanz rein oder mit nicht zersetztem Mucin vermischt bei dem 
Essigsiiurezusatz aus; und dem entsprechend kann auch ili 
Stickstoffgehalt ein wechselnder sein. Immer aber ist er 
erdsser als derjenige des urspruinglichen Mucins. 


Nachdem ich nun tiber die Einwirkung der verdtinnten 
Siuren und Alkalien auf das Submaxillarismucin das Wich- 
tigste angegeben habe, diirfte ich zu einer genaueren be- 
schreibung der von mir angewandten, neuen Darstellungs- 
methode tibergehen k6nnen, 


Die Speicheldriisen werden zuerst von anhingendem 
Fett- und Bindegewebe, wie auch und besonders von den 
von Blut gefiirbten Theilen befreit. Sie werden dann mog- 
lichst fein zerhackt oder zerschnitten, mit Wasser abgewaschen 
und dann in so viel Wasser zerrtihrt, dass ein ziemlich diinn- 
fliissiges, filtrirbares Extract erhalten wird. Das Filtrat muss 
ganz klar sein und darf nach mehrstiindigem Centrifugiren 
keine Formelemente oder feste Partikelchen abgesetzt haben. 
Ebenso wenig darf es von Blutfarbstoff gefairbt sein, denn 
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dieser wird von dem Mucingerinnsel wenigstens zum Theil 
stets aufgenommen. Wenn die Driisen nicht gentigend blut- 
frei sind, ist es am besten, das erste, blutfarbstoffhaltige 
Extract wegzuwerfen und nur die folgenden, welche aller- 
dings armer an Mucin sind, in Arbeit zu nehmen. 


Die klaren Filtrate werden nun unter Umriihren mit so 
viel Salzsiure versetzt, dass der Gehalt an HCl 0,1—0,15°/, 
wird. Man beobachtet hierbei, wie das Mucin sich erst aus- 
scheidet und fast sogleich wieder gelést wird. Nachdem dies 
geschehen ist, fiigt man die vorher abgemessene, 3—5fache 
Menge destillirten Wassers hinzu und rtihrt um. Es scheidet 
sich hierbei das Mucin wieder als eine zihe, faserige Masse 
aus, welche um den Glasstab sich herumwindet, so dass sie 
als ein zaher, blass braungelblich gefiirbter Klumpen heraus- 
cenommen werden kann. Dieser Klumpen wird nun in Salz- 
siure von 0,1—0,15°/, eingetragen, von welcher er (unter 
Umriihren) leicht wieder gelést wird. Diese Lésung wird bei 
niedriger Temperatur, wenn nothig, filtrirt und zum zweiten 
Male mit Wasser gefallt. Durch 2maliges Ausfillen kann 
das Mucin rein gewonnen werden, aber ein wiederholtes Auf- 
ljsen in Saure und Ausfillen mit Wasser schadet anderer- 
seits auch nicht. 

Beztiglich der Menge Salzsiiure, welche zur Wiederauf- 
ljsung gewonnen werden soll, kénnen keine allgemeingiiltige 
Angaben gemacht werden, denn dies hingt wesentlich von 
dem Reichthum des urspriinglichen Extractes an Mucin und 
also von der Grésse des mit Wasser ausgeschiedenen Ge- 
rinnsels ab. Im Allgemeinen habe ich mich bemiht, nicht 
zu grosse Mengen verdtinnter Siiure zur Wiederauflésung des 
Mucins zu nehmen, da ich, obwohl ich keine schidliche 
Wirkung davon gesehen habe, einen unnéthigen Ueberschuss 
von Saéure vermeiden wollte. Lost man eine kleine Menge 
Mucin in einer grossen Menge der verdiinnten Salzsiure, so 
sind zur Ausfallung nicht nur bedeutend gréssere Mengen 
Wasser néthig, sondern die Ausfillung gelingt schwieriger 
und die Ausbeute an Mucin wird eine geringere. Die Hand- 
habung der Methode ist tibrigens eine so einfache, dass be- 
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sondere Vorschriften beztiglich der Siuremenge ganz tiber- 
fliissig sein dtirften, und es wird ein Jeder gewiss die in 
dem speciellen Falle erforderliche Siuremenge leicht finden. 
Beziiglich des Saiuregrades kann ich zuftigen, dass er vielleicht 
ohne Schaden etwas hoher als 0,1—0,15, etwa 0,2—0,3°/ , 
renommen werden kann. Mit einem hoéheren Séuregrade 
wiichst doch nattrlich auch die Menge des zur Ausfallung 
des Mucins erforderlichen Wassers. 









Das wie oben mit Wasser ausgefillte Mucin stellt eine 
zihe, klebrige Masse dar, welche zu mehrere Fuss langen 
Fiden ausgezogen werden kann und fast wie Vogelleim an 
den Gefiissen und trockenen Gegenstinden tiberhaupt haftet. 
Von einem Auswaschen auf dem Filtrum kann also nicht 
die Rede sein. Behufs des Auswaschens dieses Mucins muss 
man es in einem Becherglase wiederholt mit neuen Mengen 
Wasser durehkneten, und man beobachtet dabei, wie die 
Oberfliche des Mucingerinnsels in dem Maasse, wie die Siiure 
entfernt wird, eine weisse Farbe annimmt und in weisse, 
aufgequollene Fiaserchen und Partikelchen zerfallt. Diese 
Partikelchen werden mit dem Wasser abgegossen, und beim 
Durchkneten des Gerinnsels mit neuen Wassermengen wandelt 
sich allmihlich die ganze Masse desselben in weisse, gequol- 
lene Fléckchen um, die dann durch Decantation mit Wasser 
weiter ausgewaschen werden kénnen. Auf diese Weise kann 
also das urprtinglich blassbraungelb gefiirbte Mucingerinnse! 
in eine, anscheinend fast rein weisse flockige Masse verwandelt 
werden, welche ein volistiindiges Auswaschen gestattet. Dieses, 
fast weisse, flockige Mucin wandelt sich sogleich durch Zu- 
satz von Essigsiiure in die ursprtingliche zihe, blassbraun- 
eelblich gefiirbte Masse um. In Wasser list es sich mil 
Hiilfe von fiusserst wenig Alkali leicht zu einer fadenziehenden, 


J 
. 


schleimigen, anscheinend ganz typischen Mucinlésung aul 























Als Vorbereitung fiir die Elementaranalyse wurde dieses 
ausgewaschene Mucin erst mit Alechol entwéissert, dann mi 
Aether behandelt und zu einem staubfeinen Pulver zerrieben, 
welches vollstindig mit Alcohol und Aether erschépft wurde. 
Das so behandelte Priparat, welches eine fast rein weisse 
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Farbe hatte, wurde zu der Analyse verwendet. Ich theile 
hier die Analysen von 7 Priparaten mit, welche 2—5 mal 
mit Wasser aus der salzsiurehaltigen Losung gefallt worden 
war. Die Zahlen fiir CG, H, N und § sind auf aschefreie 
Substanz berechnet. 







C: H: N: S: Asche: 

No. 1. 2 mal gefillt 48,81 6,82 12,32 —_ 0,37 
2s 49.01 6,75 12,58 — 0,34 

» 3 3 » > AS,76 6,87 12,29 0,40 

a a » 48.82 6,76 123) 0,836 0,35 

5. 4 48,82 6,82 12,29 0,849 O31 

» 6 5 > 12,32 —— 0,35 

. * & » cme 12.30 0.31 








Mittel 







488499 680% 12,52% 9 0,843% 0,35 %o. 











Die tibereinstimmende Zusammensetzung der verschie- 
denen analysirten Priiparate diirfte wohl eine gentigende 
Garantie fiir ihre Reinheit und die Brauchbarkeit der neuen 
Methode liefern, und ich glaube mich also zu der Behauptung 
berechtigt, dass die Reindarstellung des Submaxillarismucins 
nach dieser Methode leicht und sicher gelingt. 















Wie sammitliche in der letzten Zeit untersuchten Mucine 
ist auch das von mir isolirte Submaxillarismucin eine schwefel- 
haltige Substanz und meine Beobachtungen stimmen also in 
dieser Hinsicht mit denjenigen von Landwehr, welcher das 
Submaxillarismucin ebenfalls schwefelhaltig fand, tberein. 
Wenn Adltere Forscher keinen Schwefel in dem Mucin fanden, 
kann ich auch kein zu grosses Gewicht hierauf legen, denn 
die nicht unbedeutende Léslichkeit des Bariumsulfates in Salz- 
siure war damals nicht geniigend bekannt oder beachtet, 
und der Schwefelgehalt des Mucins ist so gering, dass er bei 
der qualitativen Probe bei zu starker Ansauerung mit Salz- 
saure leicht tibersehen werden kann. 








Mit Riicksicht auf die Frage von einem etwaigen Phos- 
phorgehalte des Submaxillarismucins habe ich auch einige 
Bestimmungen ausgefiihrt und dabei in der Kali-Salpeter- 
schmelze regelmiissig etwas Phosphorsaure nachweisen kénnen. 
Die Menge davon war indessen ausserordentlich klein. So 
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erhielt ich das eine Mal aus 1,5473 gr. Mucin nur 0,0097 gr. 
P,Q, und das andere Mal in 1,2766 gr. Mucin 0.0024 gr. P,O,. 
Die absolute Menge der Gesammtasche war in jenem Falle 
0,0059 und in diesem 0,0046 gr. Die gefundene Phosphor- 
siure kann also sehr wohl von der Asche allein her- 
rihren und man ist jedenfalls nicht zu der Annahme 
berechtigt, dass das Submaxillarismucin eine phosphorhaltige 
Substanz sei. 

Vergleicht man mit der nun gefundenen, mittleren Zu- 
sammensetzung des 2- 5 mal mit Wasser aus salzsiurehaltiger 
Lésung gefillten Mucins diejenige des mit Essigsaéure gefiillten 
und mehr als eine Woche damit gewaschenen, so findet man, 
dass die Zusammensetzung des letzteren nur wenig abweicht. 
Die Zusammensetzung dieses Priiparates war nimlich CG 49,21, 
H 6,92, N 12,47 (und Asche 1,06), wihrend die mittlere Zu- 
sammensetzung des aus salzsaurer Lésung gefillten Mucins 
C 48,84, H 6,80, N 12,32 (mit 0,35°/, Asche) war. Die Ab- 
weichung ist zwar eine unbedeutende, aber sie diirfte doch 
zeigen, dass die Reindarstellung des Mucins nach der Essig- 
siuremethode selbst in diesem Falle nicht ganz vollstandig 
gelungen war. Wenn es auch mdglich sein diirfte, ein ganz 
reines Mucin nach der Essigsiiuremethode darzustellen, so ist 
dies doch mit Aufwand von so viel Zeit und Arbeit ver- 
kniipft, dass man der Salzsiuremethode unbedingt den Vor- 
zug geben muss. 























Vergleicht man weiter die von mir ftir die Zusammen- 
setzung des Submaxillarismucins gefundenen Zahlen mit den- 
jenigen, welche von Landwehr und Obolensky erhalten 
worden sind, so ersieht man sogleich, dass die Uebcrein- 
stimmung keine gute ist. In dem von Landwehr analysirten 
Submaxillarismucin war der Kohlenstoffgehalt etwa 1°/, und 
der Stickstoffgehalt etwa 1,3°/, héher als in dem meinigen, 
was leicht dadurch zu erkliren ist, dass sein Mucin von 
etwas Nucleoalbumin verunreinigt gewesen ist. Noch grdsser 
ist die Abweichung, welche die von Obolensky gefundenen 
Zahlen aufzuweisen haben. Der Stickstoffgehalt weicht zwar 


nur um 0,5°/, ab, aber dagegen hat er etwa 3°/, mehr Kohlen- 
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stoff gefunden. Dieser Mangel an Uebereinstimmung dirfte 
doch nicht sehr auffallend erscheinen, wenn man sich ver- 
gegenwirtigt, dass das von Obolensky analysirte Mucin 
dermassen unrein war, dass es mehr als 4°/, Glaspulver ent- 
hielt, welches bei der Filtration mit der Mucinlésung durch 
das Filtrum gedrungen war. 


Wenn also das von mir isolirte Submaxillarismucin 
beztiglich seiner Zusammensetzung keine gute Uebereinstim- 
mung mit dem von frtiheren Forschern isolirten Submaxillaris- 
mucin aufzuweisen hat, zeigt es eine um so erfreulichere 
Uebereinstimmung mit einem anderen, in der letzten Zeit 
analysirten und zwar wie es scheint in vorztiglicher Reinheit 
isolirten Mucin. Ich gedenke hier des von Loebisch iso- 
lirten und analysirten Sehnenmucins. 


Als mittlere Zusammensetzung fiir das Sehnenmucin 
fand Loebisch') C 48,30, H 6,44, N 11.75, S 0,81. Der 
Kohlen- und Stickstoffgehalt dieses Mucins ist also nur etwa 
0,5°/, niedriger als in dem Submaxillarismucin, wihrend der 
Schwefelgehalt in beiden etwa derselbe ist. Die qualitativen 
Reactionen des Submaxillaris- und des Sehnenmucins sind 
zwar in einigen Hinsichten so verschieden, dass von einer 
Identitat der beiden Stoffe nicht die Rede sein kann; 
da sie aber beztiglich der elementiren Zusammensetzung 
eine so nahe Uebereinstimmung zeigen, diirften sie wohl 
wenigstens als sehr nahe verwandte Stoffe angesehen werden 
kénnen. 


Nachdem ich nun tiber die Darstellungsmethode und 
die Zusammensetzung des Submaxillarismucins gesprochen 
habe, diirfte ich zu den quaiitativen Reactionen dieses Stoffes 
ibergehen kénnen. 


Das vollstandig ausgewaschene, noch feuchte Mucin 
stellt eine feinflockige, fast rein weisse Masse dar, welche 
bei Zusatz von Essigsiure wieder zu einer zihen, klebrigen 
Masse sich zusammenballt und dabei wieder eine blass 





1) Diese Zeitschrift, Bd, X, Heft 1, S. 40_u. folg. 
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gelbbraunliche Farbe annimmt. Wascht man das Mucin 
mit Wasser aus, bis dieses keine Spur von freier Saéure ent- 
hilt, so reagirt das Submaxillarismucin ‘trotzdem noch stark 
sauer. Legt man es auf blaues Lackmuspapier, so wird 
dies ziegelroth gefirbt. Wischt man das Mucin fortwih- 
rend beliebig lange mit Wasser aus, so reagirt es dennoch 
stark sauer. 










Dieses Verhalten, welches wohl schwerlich durch die 
* Annahme, dass das Mucin trotz dem sorgfiiltigen Auswaschen 
von anhingender Saure verunreinigt sel, erklart werden kann, 
kénnte vielleicht in zweifacher Weise erklirt werden.  Einer- 
seits kénnte es um eine chemische Verbindung des Mucins 
mit einem Theil der zur Darstellung desselben benutzten 
Saure sich handeln oder es kénnte auch das Mucin selbst 








eine Siiure sein. 










Zur Entscheidung dieser Frage verfuhr ich in der Weise, 
dass ich eine grossere Menge des mit Chlorwasserstoffsaure 
dargestellten, mdglichst ausgewaschenen, sauer reagirenden 
Mucins in Wasser mit Hiilfe von einem Ueberschuss von ganz 
chlorfreiem Natriumecarbonat liste, einen Theil dieser Lésung 
zur quantilativen Bestimmung des darin enthaltenen Mucins 
verwendete und den Rest nach Zusatz von noch etwas mehr 
Natriumearbonat eintrocknete und vorsichtig einischerte. Es 
wurde dabei zuerst sehr vorsichtig verkohlt, die Kohle mit 
Wasser ausgekocht und dann erst eingeiischert. In den nach 
den allgemein bekannten Methoden gewonnenen Ausztigen der 
in Wasser léslichen resp. unidslichen Aschenbestandtheile 
wurde dann die Menge des Chlors durch Titration bestimmt. 













Ich habe 2 solche Bestimmungen ausgeftihrt. Zu der 
einen nahm ich 1,69 gr. Mucin (als wasserfrei berechnet) 
und fand darin 0,0014 gr. HCl. Das andere Mal nahm ich 
zu der Bestimmung nicht weniger als 4,55 gr. Mucin (eben- 
falls als wasserfrei berechnet) und fand darin nur 0,0017 gr. 
B HCl. In diesem letzten Falle kamen also auf 1 gr. trockenen 
4 Mucins etwa 0,00037 gr. HCl, und die stark saure Reaction 
des ausgewaschenen Mucins kann wohl also offenbar nicht 
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von einer Verunreinigung mit einem Theil der verwendeten 
Salzsiiture herrtihren. Beztiglich der Méglichkeit, dass das 
mit Salzsiure dargestellte Mucin eine sauer reagirende che- 
mische Verbindung mit der Siure darstelle, ist es selbstver- 
stindlich etwas schwierig, eine ganz bestimmte Behauptung 


zi machen, da wir das Moleculargewicht des Mucins nicht 
kennen. Wollte man aber die Annahme machen, dass es 
um eine Verbindung von 1 Mol. Mucin mit 1 Mol. Chlor- 
wasserstoffsiiure sich handele, so mtissie das Moleculargewicht 
des Submaxillarismucins etwa 25 mal grésser als das von 
Loebisch fiir das Sehnenmucin berechnete Moleculargewicht 
3936 sein, was doch woh! kaum wahrscheinlich sein Kann. 
Die einfachste Erklirung und die wahrscheinlichste An- 
nahme ist also die, dass das Submaxillarismucin selbst eine 
Siiure sel. 


Mit dieser Annahme steht auch die Thatsache in bestem 
Kinklange, dass das Submaxillarismucin mit Alkalien oder alka- 
lischen Erden zu neutral reagirenden Verbindungen sich ver- 
einigt. Wird das Submaxillarismucin auf die obige Weise 
durch Decantation mit Wasser von jeder Spur der anhaf- 
tenden Siure befreit, so kann man es leicht mit Hilfe von 
ein wenig Alkali in Wasser zu einer neutral oder jedenfalls 
gar nicht alkalisch, sondern eher iiusserst schwach sauer 
reagirenden Fitissigkeit auflésen. Man muss dabei nur darauf 
achten, dass nie auf einmal so viel Alkali zugesetzt wird, 
dass man eine selbst vortibergehend alkalisch reagirende 
Fliissigkeit erhilt. Am besten wird das Mucin in verhaltniss- 
massig wenig Wasser zertheilt und dann von einer sehr ver- 
diinnten Kali- oder Natronlauge allmihlich unter stetem Um- 
rihren kleine Mengen zugesetzt. Das Mucin quillt dabei 
stark auf und die schleimige Masse reagirt (mit Lackmus- 
papier gepruft) fortwihrend sauer, bis die zur Bindung der 
gesammten Mucinmenge erforderliche Menge Alkali zugesetzt 
worden ist. Dabei ist es nattirlich nothwendig, allmahlich 
mit neuen Mengen Wasser zu verdtinnen. Auf diese Weise 
kann man das Mucin ohne alkalische Reaction allmiihlich 
gelést erhalten, und wenn einzelne Kliimpchen noch ungelést 
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geblieben sind, versuche ich nicht durch Zusatz von etwas 
mehr Alkali dieselben zu lésen, sondern ich trenne einfach 
mittels der Centrifuge die Lésung von den ungeldsten Par- 
| tikelchen ab. Versucht man diese Partikelchen oder Fléckchen 
by durch Filtration zu entfernen, so wird niimlich das Filtrum 
4 bald von ihnen verstopft und es filtrirt nur eine sehr stoff- 
arme Lésung langsam durch. 








Durch Zusatz von Ammon kann auch das Mucin in 






te Wasser gelést werden und ein Ueberschuss — wenigstens 
| ein kleiner Ueberschuss davon — wirkt nicht auf die Eigen- 





schaften des Mucins veriindernd ein. 










Es bietet also nicht die geringste Schwierigkeit, aus 
dem nach der neuen Methode dargestellten (wie auch aus 
dem mit Essigsiiure gefillten) Submaxillarismucin durch vor- 
sichtigen Alkalizusatz eine neutrale, schleimig fadenziehende 
Mucinlésung zu gewinnen, Selbst das mit Alcoholither be- 
handelte, tiber Schwefelsiiure getrocknete Mucin kann auf 
diese Weise eine schleimig fadenziehende Lésung liefern. 











Beztiglich der Reactionen einer auf obige Weise dar- 
gestellten, neutral reagirenden Mucinlésung will ich Folgendes 
mittheilen, wobei ich als Beispiel eine Lésung mit 0,228"/,, 
aus salzsaurer Lésung 2 mal gefiilltem Mucin wihle. 








Beim Sieden gerinnt eine solche neutrale Lésung nicht 
und bei kurzdauerndem Erhitzen wird sie nicht merkbar ver- 
findert. In letzterem Falle wird sie (nach dem Erkalten) fort- 
wihrend von tiberschtissiger Essigsiiure in der Weise gefiillt, 
dass fast siimmtliches Mucin um den Glasstab als eine zu- 
sammenhiingende Masse sich herumwindet; und die spirlichen 
Fiiserchen und kleinen Fléckchen, welche in der Flitissigkeil 
suspendirt sind, lésen sich bei Zusatz von Ferrocyankalium 
klar auf, was von ihrer Mucinnatur ein deutliches Zeugniss 
giebt. Diese Angaben gelten wenigstens fiir kleinere Mengen 
Mucinlésung, welche in einer Eprouvette rasch zum Sieden 
erhitzt werden kénnen. Bei Gegenwart von einem selbs! 
sehr geringftigigen Alkalitiberschuss wird das Mucin dagegen, 
besonders wenn die Lésung arm an Substanz ist, sogal 
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durch einmaliges Aufkochen veriindert und zersetzt, so dass 
die Lésung diinnfliissig und von Essigsiiure nur feinflockig 
cefallt wird. 

Eine mit NaCl (bis zu 8°/,) versetzte neutrale Mucin- 
ldsung gerinnt nicht beim Sieden und kann sogar mit Essig- 
siiure ein wenig — aber immerhin nur sehr schwach — an- 
gesiuert werden, ohne beim Sieden zu gerinnen. 

Kine mit méelichst wenig Alkali bereitete Mucinlésung 
kann auch, wenn man die Fiéulniss verhindert, lange Zeit 
aufbewahrt werden, ohne ihre typische, schleimige Beschaffen- 
heit einzubtissen. Dies lisst sich besonders leicht an den 
mit Hilfe von Ammon bereiteten Mucinlésungen, welche ohne 
Schaden liingere Zeit erwiirmt werden kénnen, demonstriren. 
Ich habe solche, mit Ammon hergestellte, ziemlich concen- 
trirte Mucinlésungen in Glasréhren eingeschmolzen, darauf 
etwa 1 Stunde im Wasserbade erwiirmt und dann _ liingere 
Zeit bei Zimmertemperatur aufbewahrt. Da ich den Inhalt 
der Rodhren untersuchte, fand ich ihn stets unveriindert, 
und da ich vor einiger Zeit eine solche, 2 Jahre aufbe- 
wahrte Rohre 6ffnete, hatte die darin eingeschlossene Mucin- 
lésung ihre fadenziehende, typische Beschaffenheit noch nicht 
eingeblsst. Von Essigsiiure wurde sie wie vorher typisch 
gefiillt. 

Eine ganz neutrale, salzfreie Mucinlésung wird erst von 
einem héchst bedeutenden Ueberschuss von Alcohol gefiallt. 
Nach dem Abgiessen des Alcohols ist der Niederschlag in 
Wasser léslich und diese Lésung hat eine typische Beschaffen- 
heit. Eine neutrale, salzfreie Mucinlésung, welche mit einer 
grdsseren Menge Alcohol versetzt worden ist, ohne eine Fil- 
lung zu geben, wird sogleich durch Zusatz von ein wenig 
NaCl reichlich gefalit, und das salzfreie Mucin verhiilt sich 


also zu Alcohol wie die salzfreien Lésungen von gewissen 
Eiweissstoffen und Kohlehydraten. Der durch Alcohol bei 
Cegenwart von NaCl erzeugte Mucinniederschlag wird doch 
sehr bald unléslich oder fast unléslich in Wasser. Eine salz- 
freie Mucinlésung, welche eine Spur von freiem Alkali ent- 
hilt, wird von Alcohol tiberhaupt gar nicht gefillt. 
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Von Mineralsiiuren, in sehr kleiner Menge und vor- 
sichtig zugesetzt, wird das Mucin gefallt; aber es lést sich 
iiusserst leicht in einem kleinen Ueberschuss der Siure wieder 
auf. Von besonderer Wichtigkeit ist, wie oben hervorgehoben 
wurde, die Léslichkeit des Mucins in einem kleinen Ueber- 
schuss von Salzsiure und die Fillbarkeit des Mucins mit 
unveriinderten Eigenschaften durch die gentigende Verdtinnung 
dieser Lésung mit Wasser. 

Salpetersiure, in der bei der Heller’schen Eiweiss- 
probe im Harn tblichen Weise zugesetzt, giebt in der Bo- 
ruhrungsstelle beider Fliissigkeiten eine weissliche Trtibung, 
welche beim Umschititteln wieder verschwindet. Die salpeter- 
siurehaltige Mucinlésung gicbt mit Phosphormolybdin- 
siiure einen voluminésen Niederschlag, 

Mit Kupfersulfat in sehr kleiner Menge giebt die neu- 
trale Mucinlésung eine so reichliche und stark schleimig ge- 
quollene Failung, dass das Ganze fast zu einer Gallerte gestelil. 
Von einem grésseren Ueberschuss an Kupiersulfat kann der 
Niederschlag wieder ganz oder fast ganz gelést werden, uni 
wenn man auf einmal viel Kupfersulfatldsung zusetzt, kann 
die Ausfallung ganz ausbleiben. Der mit einer passenden Menge 
Kupfersulfatlésung erzeugte Niederschlag lést sich bei Alkali- 
zusatz zu einer rothvioletten Fltissigkeit auf, in welcher bein 
Sieden keine mit Ausscheidung von Kupferoxydul verlaufende 
Reduction stattfindet. 

Kisenchloridlésung in kleiner Menge giebt mit der 
Mucinlésung eine schleimig gequollene Masse. Bei alimahlicheim 
Zusatz von twberschtissiger Eisenchloridlésung kann dieser 
Niederschlag nicht oder nur zum kleineren Theil wieder aui- 
veliést werden. Setzt man dagegen auf einmal einen grdssercn 
Ueberschuss von Eisenchloridiésung zu, so lést der zuerst eul- 
standene Niederschlag sich leicht auf oder der schleimig ge- 
quollene Niederschlag kommt tiberhaupt nicht zum Vorschein. 
Der mit Eisenchlorid erzeugte Nlederschlag wird von ther- 
schissigem Alkali nicht gelést. 

Von Quecksilberjodidjodkalium wird die neul 
Mucinlésung nicht gefaillt. Quecksilberchlorid dagegen ve'- 
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wandelt die Mucinlésung in eine schleimige, gequollene Masse, 
welche in einem Ueberschuss der Reagenslésung in Klumpen 
oder Fléckchen zerfallt. Wird die Reagenslésung auf ein- 
mal in grésserer Menge zugesetzt, so wird das Resultat 
dasselbe. 

Bleizucker- oder Bleiessiglé6sung geben reichliche, 
schleimig gequollene Niederschlige, welche in einem Ueber- 
schuss des Reagenses, wenigstens wenn reichliche Mengen 
davon auf einmal zugesetzt werden, sich wieder lésen. 

Kaliumbichromatlésung verwandelt die Mucinlésung 
in eine gequollene schleimige Masse. 

Kalialaunlésung verwandelt die neutrale Mucinlésung 
in ein schleimiges Coagel, welches von tiberschitissiger Alaun- 
lésung wieder zu einer dtinnfltissigen, klaren Fltissigkeit ge- 
lost wird. 

Von Magnesiumsulfat oder Kochsalz in Substanz 
bis zur Siattigung der Lésung eingetragen, wird die neutrale 
Mucinlésung gefiillt. 

Millon’s Reagens giebt eine deutliche Reaction; doch 
wird die Farbe mehr gelblich roth und nicht so sch6n roth 
wie bei den Eiweissstoffen. 

Adamkiewicz’s Reaction ist weniger stark und 
nicht von einer so schén violetten Farbe wie bei den Ei- 
weissstoffen. 

Die Xantoproteinsiurereaction ist deutlich, wenn 
auch nicht sehr stark. 

Beim Sieden mit verdtinnten Mineralséiuren giebt 
das reine Submaxillarismucin wie die anderen Mucine eine 
reducirende Substanz. 

Fiir das Studium der sauren Mucinlésungen kann man 
theils die schwach salzsiiurehaltige (etwa 0,1°/, HCl) und theils 
die kochsalzhaltige, mit Essigsiure angesiiuerte Lésung ver- 
wenden. 

Die Lésung des Mucins in sehr verdtinnter Salzsaéure 
viebt mit Ferrocyankalium keine Tribung oder Fallung im 
cewohnlichen Sinne. Das Gemenge bleibt klar und durch- 


Zeitschrift fiir physiologische Chemie. XU. 
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sichtig. Wenn die Mucinlésung nicht zu verdtnnt ist, bemerkt 
man doch deutlich, wie sie trolz der Durchsichtigkeit sehr 
dickflissig und mehr schleimig wird, und das Mucin wird also 
doch wohl gewissermassen gefiallt. Von Quecksilberchlorid 
oder Quecksilberjodidjodkalium wird die salzsiurehaltige 
Mucinlésung erst in einen dickschleimigen Klumpen verwandelt, 
welcher spiter in Fléckchen zerfallt. 

Eine mit Nal (etwa 5—10°/,) versetzte Mucinlésung 
kann bekanntlich mit Essigsiure ziemlich stark angesiiuert 
werden, Oline einen Niederschlag zu geben. 

Eine solche essigsaure Mucinlésung wird von Ferro- 
cyankalium gar nicht veraindert. Sie giebt damit keine Spur 
einer Opalescenz oder einer Fallung irgendwelcher Art. Von 
Gerbsiure in kleiner Menge wird sie dagegen  schleimig 
dickflissig und von tiberschiissiger Gerbsiure wird sie grob- 
flockig gefillt. 

Die nun angefiihrten, qualitativen Reactionen, wie auch 
die elementire Zusammensetzung des Submaxillarismucins 
durften wohl zur Genitige zeigen, dass dieses Mucin mit keinem 
der bisher in reinem Zustande isolirten und genauer studirten 
Mucine identisch sein kann. Beatiglich der elementiiren Zu- 
sammensetzung steht es unzweifelhaft dem von Loebisch 
isolirten und studirten Sehnenmucin am nachsten. Von diesem 
aber unterscheidet sich das Submaxillarismucin vor Allem in 
folgenden Hinsichten: Die Lésung des typischen, nicht ver- 
iinderten Submaxillarismucins wird nicht wie die Lésung des 
Sehnenmucins von Utberschtissiger Essigsiure flockig gefilll. 
Das Submaxillarismucin hat vielmehr eine hervorragende Ten- 
denz, zu grésseren, zihen, faserigen Massen sich zusammen- 
zuballen. Das Submaxillarmucin wird ferner von Salzsiure, 
selbst in einem kleinen Ueberschuss, leicht gelést, wahrend 
das Sehnenmucin davon nicht gelést wird. Das Submaxillaris- 
mucin wird von verdtinnten Alkalien oder halbgesiittigtem 
Kalkwasser sogar bei Zimmertemperatur ‘usserst leicht an- 
vegriffen und zerspalten, wihrend das Sehnenmucin gegen ‘ic 


Kinwirkung von Kalkwasser eine sehr grosse Resistenz zeigt: 
Von den Mucinen aus der Weinbergschnecke, wie auch vor 





dem sogenannten Mucin der Galle unterscheidet sich das Sub- 
maxillarismucin — vor Allem beztiglich der elementiiren Zu- 
sammensetzung — noch mehr. 

Ueber die Zersetzungsproducte des Submaxillarismucins 
habe ich eine ziemlich grosse Menge von Beobachtungen ge- 
sammelt, und vor Allem habe ich die bei Einwirkung von 
verdiinnten Siuren, Alkalien oder von Magensaft entstehenden 
Spaltungsproducte, wie auch diejenigen Stoffe, welche beim 
Sieden des Mucins mit verdiinnten Sauren oder beim Er- 
hitzen desselben mit Wasser im Papin’schen Topfe ent- 
stehen, zum Gegenstand meiner Untersuchungen gemacht. 
Ueber die hierbei gewonnenen Resultate werde ich in einer 
anderen Abhandlung berichten. 








Ueber die Schleimsubstanz der Galle. 


Von 


Lincoln Paijkull. 







(Aus dem Laboratorium fiir physiologische Chemie in Upsala.) 
(Der Redaction zugegangen am 29, September 1887.) 












Wiihrend die tibrigen Bestandtheile der Galle wiederholt 
zum Gegenstand eingehender Untersuchungen gemacht worden 
sind, findet man nur spiirliche und unbefriedigende Angaben 






liber den Schleim derselben. 





serzelius') erinnert in seinem Lehrbuche daran, dass 
Fourcroy aus der Galle mit Alcohol eine Substanz fallte, 
welche von ihm als Eiweiss angesehen wurde, wihrend anderer- 
seits auch Powell gefunden hatte, dass das Eiweiss durch 
Vermischen mit Galle seine Eigenschaft, beim Sieden zu ge- 
rinnen, einbtissen kann. Berzelius erinnert weiter daran, 
dass nach Gmelin in der Galle theils Eiweiss und_ theils 
wahrer Schleim vorkommen soll, waihrend Frommhbherz und 
Gugert, welche der Gmelin’schen Ansicht beitraten, seine 
Angaben insofern erweiterten, als sie das Eiweiss der Galle 
als mit dem Kiésestoff identisch erklirten. 











Berzelius selbst hatte gefunden, dass, wenn die Galle 
zur Trockne verdunstet und der Ritickstand mit Alcohol er- 
schépft wird, der s, g. Gallenschleim als ein in Wasser un- 
léslicher Riickstand erhalten wird. Er fand weiter, dass der 
Gallenschleim in Siuren unléslich ist, und er sprach die An- 
sicht aus, dass der fragliche Gallenbestandtheil nicht aus Ei- 








weiss, sondern aus «Schleim» besteht. 









1) Lehrbuch der Chemie, Bd. IV, Abtheilung I, S. 172. 
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Nach Simon’) wird aus der Galle mit Alcohol eine 
von ihm Gallenschleim genannte Substanz gefallt. Durch das 
Ausfillen verliert diese Substanz ihre schleimige Beschaffen- 
heit, gewinnt aber dieselbe durch Auswaschen des Alcohols 
wieder. 





Die ilteren Angaben tiber den Gallenschleim haben also 
unsere Kenntniss von diesem Stoffe nur wenig geférdert, und 
erst durch die neueren Untersuchungen von Landwehr hat 
die Frage von der Natur dieses Stoffes ein grésseres Interesse 
cewonnen. 


In seiner ersten Mittheilung betrachtet Landwehr’) 
noch das Gallenmucin als wahres Mucin, und den Umstand, 
dass der von ihm isolirte Stoff beim Sieden mit verdtinnten 
Siuren keine reducirende Substanz giebt, erklirte er durch 
die Annahme, dass das Gallenmucin von demjenigen Kohle- 
hydrate, welches nach seine: damaligen Ansicht andere Mucine 
verunreinigen sollte, frei sei. In einem spiiteren Aufsatze hat 
Landwehr’) diese Ansicht héchst wesentlich modificirt, in- 
dem er behauptet, dass das Gallenmucin kein chemisches 
Individuum, sondern nur ein Gemenge von Globulin mit 
Glykocholsiiure sein soll. Wihrend er friiher das aus der 
Galle mit Essigsiiure gefillte und weiter gereinigte Mucin — 
fiir welches er die Zusammensetzung C 53,09, H 7,6, N 13,8, 
S 1,1 und O 24,41°/ gefunden hatte — als reines Gallen- 
mucin bezeichnete, muss also nach seiner neuen Ansicht diese 
Substanz ein sehr unreines Gemenge gewesen sein. 


Bei dieser Sachlage, und da die gelungene Reindarstellung 
des Gallenmucins also sehr unwahrscheinlich ist, war es von 
einem nicht zu unterschatzenden Interesse, tiber die Natur 
dieser Substanz wenn méglich nihere Aufschlisse zu gewinnen. 
Zu dem Ende habe ich auf Anregung von Prof. Hammarsten 
unter seiner Leitung in dem hiesigen Institute ftir physio- 


am 


1) Physiologische und pathologische Anthropochemie. Berlin 1842, 
S. 307. 

2) Diese Zeitschrift, Bd. V. 
3) Diese Zeitschrift, Bd. VILL 
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logische Chemie einige Untersuchungen tiber diesen Gegen- 
stand ausgefthrt. 

Nach Landwehr soll das Gallenmucin ein Gemenge 
von Globulin mit Glykocholsiure sein, und dementsprechend 
sagt er auch, dass man bei der Analyse des Gallenmucins 
immer eine Abweichung von der Zusammensetzung der Mucine 
derart erhalten muss, dass der Kohlen- und Wasserstoffgehalt 
hdher, der Stickstoff- und Sauerstoffgehalt dagegen niedriger 
als in den Globulinen ausfillt. Hiermit stimmt nun in der 
That auch die von Landwehr ftir das Rindsgallenmucin 
gefundene Zusammensetzung, nach welcher dieser Stoff etwa 
13,8°), Stickstoff enthilt, wihrend der Stickstoffgehalt des 
Paraglobulins bekanntlich 15,85 betrigt. Ebenso fand Land- 
wehr in dem Gallenmucin 53,09°/, G und 7,6°/, H, wahrend 
der Gehalt des Paraglobulins an diesen Elementen bezw. 52,71 
und 7,01 ist. Wollte man nun annehmen, dass das Gallen- 
mucin ein Gemenge von Globulin mit Glykocholsiure sei, so 


mtisste dieses Globulin, da der Stickstoffgehalt der Glykochol- 
siure 2,5°/, betriigt, eine Beimengung von etwa 15,4°/, Glyko- 
cholsiiure enthalten haben, damit ein Stickstoffgehalt von 
13,8°/, in dem sogenannten Gallenmucin gefunden werden 
wurde. Es ist nun doch wohl kaum denkbar, dass das von 
Landwehr friiher als rein bezeichnete Gallenmucin dermassen 


mit Gallensiure verunreinigt gewesen sei; und gegen eine 
solche Méglichkeit spricht auch der von Landwehr gefundene 
Kohlenstoffgehalt des Gallenmucins. Die oben ftir einen Stick- 
stoffgehalt von 13,8°/, postulirte Verunreinigung des Globulins 
mit Glykocholsiiuee hatte nimlich den Kohlenstoffgehalt des 
Gallenmucins auf 55,01°/, heraufbringen miissen, wihrend 
Landwehr in diesem thatsichlich doch nur 53,09°/, Kohlen- 
stoff gefunden hat. 

Schon durch diese Erwigungen ist es héchst unwahr- 
scheinlich geworden, dass das Gallenmucin, wie Landwehr 
annimmt, ein Gemenge von Globulin mit Gallensauren dar- 
stellen kann. Diese Unwahrscheinlichkeit wird noch grdésser, 
wenn man der physikalischen Beschaffenheit der Galle sich 
erinnert. Landwehr sagt freilich, dass man leicht aus beiden 
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Componenten (Globulin und glykocholsaurem Natron) eine 
Substanz darstellen kann, die beztiglich der Zusammensetzung, 
der physikalischen Eigenschaften und Reactionen mit dem 
sogenannten Gallenmucin vollstandig Ubereinstimmt; aber es 
ist doch schon a priori zu erwarten, dass ein solches Ge- 
menge nicht die physikalische Beschaffenheit des Gallenmucins 
besitzen werde. Die augenfiilligste physikalische Eigenschaft 
des Gallenmucins wie der Mucinsubstanzen tiberhaupt ist nun 
bekanntlich die zihe, fadenziehende, schleimige Beschaffenheit 
ihrer Lésungen; und wenn das Gallenmucin nur ein Gemenge 
von Globulin und Gallensiiuren wire, wirde es nattrlich 
gelingen, durch Vermischen von Globulinlésungen mit schleim- 
freier Galle eine Fliissigkeit von der physikalischen Beschaffen- 
heit der schleimhaltigen Galle darzustellen. 

Dies gelingt nun aber nicht. Wenigstens ist es muir, 
trotz wiederholter Versuche, in keinem einzigen Falle gelungen, 
aus dem typischen Serumglobulin durch Beimengung von 
schleimfreier Galle in wechselnden Mengenverhiiltnissen eine 
schleimige Lésung zu gewinnen. Diese Versuche wurden mit 
cereinigtem, 2 mal gefilltem Paraglobulin ausgeftihrt, und 
zwar theils in der Weise, dass bei einem unveriinderlichen 
Gehalte an Paraglobulin (0,3°/,) in ganz neutraler Lésung 
der Gehalt an gallensauren Salzen von 5—7—12°/, wechselte, 
und theils so, dass bei einem constanten Gehalte an gallen- 
sauren Salzen (7°/,) der Gehalt an Globulin von 0,3—1°/, 
schwankte. Die gallensauren Salze waren nur durch voll- 
stindiges Entfernen des sogenannten Mucins mit Alcohol ge- 
wonnen und waren also von Farbstoffen und anderen in 
Alcohol léslichen Gallenbestandtheilen verunreinigt. 

Ich habe, wie cben gesagt, in keinem einzigen Versuche 
eine fadenziehende oder schleimige Lésung auf die obige Weise 
darstellen kénnen, und da man vielleicht gegen meine Ver- 
suchsanordnung den — allerdings gar nicht begrtindeten — 
Kinwand machen kénnte, dass das Globulin in Folge der bei 
dessen Darstellung unvermeidlichen Proceduren eine Veran- 
derung durchgemacht hatte, habe ich die Versuche auch mit 
Gemengen von gallensauren Salzen und natirlichem Blutserum 
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(mit derselben Relation zwischen Globulin und Gallenséiuren 
wie oben) ausgefthrt. Das Ergebniss war dasselbe. Eine 
Lésung von der physikalischen Beschaffenheit der schleim- 
freien Galle war nicht zu erhalten. 

Da sowohl die von Landwehr gefundene elementire 
Zusammensetzung des von ihm analysirten Gallenmucins, wie 
auch die eben mitgetheilten Versuche mit Paraglobulin und 
schleimfreier Galle der Annahme, dass das Gallenmucin ein 
Gemenge von Globulin mit Gallensiure sei, entschieden wider- 
sprachen, und da es andererseits nach den Untersuchungen 
von Landwehr wohl kaum zu bezweifeln ist, dass der Gallen- 
schleim kein echtes Mucin sein kann, musste es mir dem- 
niichst obliegen, die fragliche Substanz behufs einer genaueren 
Untersuchung wenn mdéglich in reinem Zustande darzustellen. 

Dieser Aufgabe stehen nicht unbedeutende Schwierig- 
keiten im Wege: Ist der Gallenmucin ein eiweisshaltiger Stoff, 
so miissen bei der Ausfillung desselben mit einer Saure die 
Gallensiiuren gleichzeitig mit niedergerissen werden, und in 
Anhetracht der Hartnickigkeit, mit welcher diese Sauren von 
dem Eiweiss zurtickgehalten werden, ist es zu erwarten, dass 
der Gallenschleim trotz wiederholtem Ausfallen und Wieder- 
auflésen noch von Gallensiiuren verunreinigt werden muss. 
Dies trifft— nun in der That auch zu; und trotzdem, dass 
durch wiederholtes Auflésen und Ausfillen der grésste Theil 
der Gallensiuren entfernt werden kann, kénnen sie doch erst 
durch eine sehr intensive Aleohclbehandlung vollstandig ent- 
fernt werden, Behufs der Reindarstellung des Gallenmucins 
fiir die Elementaranalyse kénnte also die von Landwehr 


befolgte Methode wohl brauchbar sein, wihrend sie — in 
Folge der coagulirenden Kinwirkung des Alcohols — fiir dic 
Darstellung eines lislichen und typischen Gallenmucins — wie 
Landwehr gezeigt hat — unbrauchbar sein muss. 


Nachdem ich zuerst das Verhalten der filtrirten, schleim- 
haltigen Galle einerseits und der schleimfreien andererseits 
geprift hatte, ohne hierdurch irgend welche brauchbare Aul- 
schliisse tiber die Natur des Gallenschleimes gewonnen Zu 
haben, und nachdem ich weiter gefunden hatte, dass durch 
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wiederholtes Ausfiillen des Gallenschleimes mit Essigsiiure und 
Wiederauflésen des Niederschlages in Wasser mit Hilfe von 
moéglichst wenig Alkali der fragliche Stoff in dem Maasse, wie 
die Gallensiiuren vollstiéndiger entfernt worden sind, weniger 
schwerléslich in tiberschtssiger Essigsiure wird, fand ich es 
nothwendig, nach einer Methode mich umzusehen, welche eine 
mehr directe Entfernung der Gallensiituren ohne Ausfillung 
der Schleimsubstanz mit einer Siure gestattete. 

Als eine solche Methode kénnte die Dialyse geeignet 
erscheinen. Die gallensauren Salze diffundiren ziemlich leicht, 


wihrend die Schleimsubstanz als diffusionsunfiihig angesehen 
werden dtirite. Durch mehrtiigige Dialyse der filtrirten Galle 
in Pergamentpapierschliuchen gegen fliessendes Wasser habe 
ich es auch so weit bringen kénnen, dass die Gallensiiuren 
volistiindig oder bis auf Spuren entfernt wurden. Der Inhalt 
der Schliuche stellte nun eine blassgelbliche, neutral reagirende, 
opalisirende und fadenzichende Fliissigkeit dar, und es 


war also nach dieser Methode leicht zu zeigen, dass die faden- 
ziehende Beschaffenheit der Galle von einer in ihr vorkom- 
menden mueinihnlichen Substanz und nicht, wie Landwehr 
annimmt, von einem Gemenge von Gallensiiuren mit einer 
Proteinsubstanz (Globulin) herrtihrt. Die Eigenschaften des 
auf diese Weise gewonnenen, léslichen Gallenmucins slimmen 
in allen Beziehungen mit denienigen des nach der unten an- 
zugebenden Methode dargestellten Gallenschleimes tiberein, und 
um Wiederholungen zu vermeiden, werde ich darum erst 
spiter auf die qualitativen Reactionen dieser schleimigen Sub- 
stanz eingehen. 

Die nun kurz besprochene Methode zur Isolirung des 
Gallenschleimes leidet doch an der Unannehmlichkeit, dass 
einerseits wiihrend der anhaltenden Dialyse eine Zersetzung 
der Galle leicht stattfindet, und andererseits die Gallenfarb- 
stoffe nicht ganz vollstiindig entfernt werden konnten. Aus 
diesem Grunde habe ich zur Reindarstellung der Schleimsub- 
stanz der Galle auch einen anderen Weg einschlagen miissen. 

Die Schleimsubstanz der Galle wird von Alcohol gefallt; 
als Fillungsmittel soll aber nach Landwehr Alcohol dennoch 
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nicht zu empfehlen sein, weil der Schleimstoff selbst nach 
kurzdauernder Einwirkung des Alcohols in Wasser unldslich 
wird. Diese Angabe ist nattirlich ganz richtig; aber hier wie 
bei der Ausfilllung von Eiweissstoffen mit Alcohol sind zwei 
Umstiinde von besonderer Wichtigkeit. Der eine ist die Zeit, 
wahrend welcher der Alcohol einwirkt, und der zweite ist die 
Stirke des zur Fillung benutzten Alcohols. In dem Maasse, 
wie die Zeit der Alcoholeinwirkung ktirzer ist, wird nattirlich 
die Einwirkung desselben schwicher, und durch kraftiges Centri- 
fugiren unmittelbar nach dem Alcoholzusatz kann der Alcohol 
so rasch entfernt werden, dass der Niederschlag noch in 
Wasser léslich ist. Es ist weiter, wie dies zuerst von West- 
phalen') und dann von Hammarsten’) ausftihrlicher ge- 
zeigt worden ist, bekannt, dass ftir die Coagulation der Pro- 
teinsubstanzen mittels Alcohol die Menge des gleichzeitig an- 
wesenden Wassers dermassen von Belang ist, dass, wenigstens 
innerhalb gewisser Grenzen, die Eiweisskérper weniger rasch 
von starkem wie von schwachem Weingeist unldslich ge- 
macht werden. So hat beispielsweise Hammarsten bei seinen 
Untersuchungen tiber Paralbumin und Metalbumin § gezeigt, 
dass der in einer Eiweisslésung mit 2—3 Vol. Alcohol (von 
90 Vol.-°/,) erzeugte Niederschlag nach einer gegebenen Zeit 
weit mehr schwerléslich als der in derselben Fliissigkeit mit 
10 Vol. Alcohol erzeugte Niederschlag war. Auf diese beiden 
Verhiiltnisse, cine méglichst kurzdauernde Alcoholeinwirkung 
und die Verwendung eines starken Alcohols, basirt sich die 
folgende Methode zur Darstellung eines léslichen Gallenmucins. 

Die Galle, welche erst immer filtrirt worden war, wurde 
mit 5 Vol. absolutem Alcohol gefillt und unmittelbar dar- 
auf die Mischung auf die Centrifuge gebracht. Nach 10 Minuten 
hatte der Niederschlag am Boden als eine so feste Masse sich 
abgesetzt, dass die obenstehende Flissigkeit vollstandig abge- 
cossen werden konnte. Der Bodensatz, welcher in jedem 


1) Beitrige zur Lehre von der Probepunction. Archiv f. Gyna- 
kologie, Bd. 8. 

2) Upsala Likareférenings Férhandlingar, Bd. 16, und diese Zeit- 
schrift, Bd. 6. 
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Behalter einen festen Klumpen darstellte, wurde herausge- 
nommen, mit Fliesspapier von der anhingenden Fliissigkeit 
befreit und dann in Wasser zertheilt. Er léste sich hierbei 
rasch zu einer etwas opalisirenden, graulich gelben, schleimig 
fadenziehenden Fliissigkeit auf. Wurde statt absoluten Alco- 
hols nur Alcohol von 90°/, verwendet, so war der Nieder- 
schlag schwerléslicher und die Fliissigkeit weniger fadenziehend. 
Ks ist selbstverstiindlich, dass man auch mit einem schwiicheren 
Alcohol zum Ziele kommen kann; in diesem Falle muss doch 
eine entsprechend gréssere Menge davon zugesetzt werden, und 
die grésseren Fliissigkeitsvolumina erschweren sehr die fol- 
genden Operationen. Aus diesem Grunde arbeitete ich nur 
mit absolutem Alcohol. 


Die Lésung des mit Alcohol erzeugten Niederschlages in 
Wasser war nie frei von gallensauren Salzen. Sie wurde 
darum zum zweiten Male mit Alcohol gefillt, der Niederschlag 
wieder in Wasser gelést und, um eine ganz vollstiindige Ent- 


fernung der Gallenbestandtheile zu bewirken, diese Lésung 
noch einmal mit Alcohol wie oben gefillt. Die auf diese 
Weise erhaltene Lésung war, sogar nach dreimaligem Aus- 
fillen der Schleimsubstanz mit Alcohol, noch schleimig faden- 
zichend, 


Die Eigenschaften des léslichen Gallenmucins — wobei 
ich als Beispiel eine Lésung mit 0,23°/, Substanz wiithle — 
waren folgende. 


Die Lésung, welche neutral reagirte, gerann beim Er- 
hitzen zum Sieden nicht; sie wurde dabei nur undurch- 
sichtig. Nach Zusatz von einer Spur Essigsiiure, welche die 
Lésung bei Zimmertemperatur nicht triibte, gerann sie ganz 
wie eine Lésung von Eiweiss. 


Von Essigsaure wurde die Lésung bei Zimmertem- 
peratur gefillt und der Niederschlag lést sich, wenn auch 
verhiltnissmassig weniger leicht, in einem Ueberschuss der 
Saure auf. Diese essigsaure Lésung wird von Ferrocyan- 
kalium, Quecksilberjodidjodkalium, Quecksilber- 
chlorid, wie auch von Gerbsaure reichlich gefallt. 
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Chlorwasserstoffsiure, in sehr kleiner Menge, giebt 
einen flockigen Niederschlag, welcher in einem sehr kleinen 
Ueberschuss der Séure leicht sich wieder lést. Die saure 
Lésung wird von Ferrocyankalium, Quecksilberjodid- 
jodkalium und Quecksilberchlorid flockig gefillt. 

Von Salpetersiure in Ueberschuss wird die Lisung 
wie cine gewohnliche Eiweisslésung gefillt. Beim Erwiirmen 
trat eine starke Xanthoproteinsaiurereactiou auf, 

Kupfersulfat gab einen reichlichen Niederschlag; Zu- 
satz von tiberschiissiger Natronlauge gab eine rothviolette 
Lésung, welche beim Sieden nicht reducirt wurde. 

Kisenchlorid, Quecksilberjodidjodkalium, Queck- 
silberchlorid, Bleizucker, Bleiessig und Kalialaun er- 
zeugen in der neutralen Lésung reichliche Niederschlige. 

Von Kochsalz oder Magnesiumsulfat in Substanz 
bis zur Sittigung eingetragen, wird die Lésung reichlich gefallt. 

Millon’s Reagens gab eine typische Reaction und 
dasselbe gilt auch von dem Reagens von Adamkiewicz. 

Als besonders wichtige und interessante Reactionen muss 
ich noch folgende hervorheben: 

Eine Lésung der Gallenschleimsubstanz in Salzsiure von 
0,3°/, kann lingere Zeit bei etwa 40° C. digerirt werden, 
ohne einen Niederschlag zu geben; wird sie dagegen mit 
Pepsin versetzt und dann digerirt, so scheidet sich wie in 
den Nucleoalbuminlésungen nach einiger Zeit eine flockige 
Fillung ab. 

Die Gallenschleimsubstanz kann stundenlang mit ver- 
dtinnter Mineralsiiure gekocht werden, ohne eine Kupferoxyd- 
hydrat in alkalischer Lésung reducirende Substanz zu geben, 
und dieses, von Landwehr beobachtete, Verhalten unter- 
scheidet also die Schleimsubstanz der Galle von den echten 


Mucinen. 

Wie die nun geschilderte Lésung verhielt sich auch, 
wie oben gesagt wurde, in allen Beziehungen eine durch an- 
haltende Dialyse aus der Galle direct gewonnene Lésung der 
schleimigen Substanz. Die beiden Methoden controliren also 
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einander und liefern eine gegenseitige Garantie fiir ihre 
Brauchbarkeit. 


Die Schleimsubstanz der Blasengalle stammt nattirlich, 
wenigstens zum allergréssten Theil, von der Schleimhaut der 
Blase her, und es war also zu erwarten, dass auch aus dieser 
Haut eine Substanz von den obengenannten Eigenschaften 
gewonnen werden kénnte. Dies ist nun in der That auch 
der Fall; und die Uebereinstimmung, welche in allen Hin- 
sichten zwischen dieser Substanz und der aus der Galle direct 
dargestellten besteht, dtirfte einen weiteren Beweis fiir die 
Brauchbarkeit der obengenannten Darsteilungsmethoden des 
léslichen Gallenschleimes abgeben. 


Zur Darstellung der Schleimsubstanz der Blasenschleim- 
haut verfuhr ich auf folgende Weise: Die Schleimhaut wurde 
als Ganzes abpriparirt, durch Waschen mit Wasser mdglichst 
von anhingender Galle befreit und dann derart in Wasser 
aufgehangt, dass dieses nur mit der ganz unbeschadigten 
inneren Oberflache in Bertihrung kam. Nach 2 Tagen wurde 
das Extract filtrirt und es stellte nun eine schleimige, faden- 
ziehende, schwach gelblich gefirbte Fliissigkeit dar. 


Diese Fliissigkeit gab mit Essigsiiure eine Fallung, welche 
in tberschtssiger Essigsiiure, wenn auch nicht leicht, sich 
wieder liste. War die Schleimhaut nicht vorher geniigend 
sorgfiltig von anhiingender Galle gereinigt, so wurde von der 
Essigsiure die Gallensiiuren gleichzeitig mit niedergerissen, und 
in diesem Falle war der Niederschlag , 
direct dargestellte von Gallensiuren noch verunreinigte Sub- 
stanz, in tiberschiissiger Essigsiiture nicht oder nur unvoll- 
kommen und sehr schwierig léslich. Es zeigt dies wieder, 
dass die Schleimsubstanz der Galle an und fiir sich nicht wie 
die Mucine in tiberschiissiger Essigsiiure unléslich ist, sondern 


wie die aus der Galle 


eme solche Unléslichkeit nur der Beimengung von Gallen- 
siuren zu verdanken hat. 

Die aus der Schleimhaut mit Wasser geliste Substanz 
konnte mit Alcohol ausgetillt werden und verhielt sich dann 
venau wie die Schleimsubstanz der Galle. Durch wiederholtes 
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Ausfillen mit Essigsiiure und Auflésen in Wasser mit Hiilfe 
von mdoglichst wenig Alkali wurde sie nicht verindert. Sie 
verhielt sich nach einer solchen Behandlung fortwihrend in 
allen Hinsichten wie die aus der Galle direct isolirte Sub- 
stanz, und es kann wohl also tiber die Identitit dieser Sub- 
stanzen kein Zweifel bestehen. 


Nachdem ich also die qualitativen Reactionen des s. g. 
Gallenschleimes siudirt hatte, blieb es mir noch tbrig, die 
elementire Zusammensetzung dieses Stoffes festzustellen, und 
zwar handelte es sich hierbei darum, einerseits die aus der 
Schleimhaut und andererseits die aus der Galle direct isolirte 
Substanz zu analysiren. 


Die Schleimsubstanz der Schleimhaut wurde auf folgende 
Weise ftir die Analyse rein dargestellt: Das Wasserextract 
wurde mit Essigsiure gefiillt, der mit Wasser durch Decan- 
tation gewaschene Niederschlag in Wasser mit Hilfe von 
moglichst wenig Alkali bis zu neutraler Reaction gelést, die 
Lésung von Neuem mit Essigsiure gefallt, der Niederschlag 
wieder in Wasser mit Alkali zu neutraler Reaction geldést 
und diese ziemlich concentrirte Lésung mit viel Aleohol unter 
Zusatz, von ein wenig Essijgsiure gefillt. Der Niederschlag 
wurde dann wochenlang mit neuen Mengen Alechol bei etwa 
50° C. digerirt, bis der ganz farblose Alcohol keine Spur von 
Gallensiuren enthielt. Nach weiterer Behandlung mit Aether 
wurde tiber Schwefelsiiure und dann bei 110° C. getrocknet. 
Das fertige Praparat stellte ein gelblichgraues Pulver dar. 


Auf dieselbe Weise wurde aus der filtrirten Galle die 
Schleimsubstanz derselben durch 3maliges Fallen dargestellt. 
Die Alcoholbehandlung musste doch hier sogar monatelang 
fortgesetzt werden, und dennoch hatte das fertige Priiparat 
— trotzdem dass der Aleohol farblos blieb — eine etwas 
grtinlichgraue Farbe, welche eine Verunreinigung mit Gallen- 
farbstoff anzudeuten schien. 


Die von mir analysirten Priiparate waren 3. Das eine 
stammte von der Schleimhaut und die beiden anderen von 
der Galle selbst her. Von diesen letzteren war das eine 
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ein alteres, welches Prof. Hammarsten zu meiner Verfiigung 
gestellt hatte. Dieses Priparat war durch wiederholtes Aus- 
fallen der Schleimsubstanz mit Essigsiiure (3 mal), Wiederauflésen 
mit méglichst wenig Alkali und andauerndes Extrahiren des 
zuletzt mit Essigsiure gefillten, mit Wasser ausgewaschenen 
Priiparates mit Alcohol dargestellt worden. Dieses Priiparat 
hatte ebenfalls eine etwas grtinliche Firbung. Ich theile hier 
die nach bekannten Methoden erhaltenen Zahlen mit und 
bemerke nur, dass die Stickstoffbestimmungen nach der Kjel- 
dahl’schen Methode ausgefitihrt worden sind. Als No. 1 
bezeichne ich das von Prof. Hammarsten mir tiberlieferte, 
mit No, 2 das von mir aus der Galle und als No. 3 das von 
mir aus der Schleimhaut dargestellte Priparat. Siammtliche 
Zahlen fiir C, H, N und § beziehen sich auf die bei 110° C. 
cetrocknete, als aschefrei berechnete Substanz. 
C: H: mn: S: 


)2.03 | 6,67 16,08 | 
7 ' 5 99 0! ’ i 6,77 0 ’ { 6. 0! 58 0! q 
No. 1 51,81 | 11,92 %o 6.87 | 17 Ng 16.12 \ 16.10% = 1,58 %o 
6,1 
No. 2. 51,67 %%o 6,88 %Fp ” ° 16,09 %Jo = 1,74 Fo. 
16,07 
50,89 | 6,70 | 16,18 | 9. | 
Vo. { ; , 50,91 9! 6,73 9| eae 16,22 9 1,64 %o, 
mm 5 50,93 | 50,91 %o 6,76 | 7310 ag.95 | 15:22 "10 1,64 %o 


Vergleicht man diese Zahlen mit denjenigen, welche von 
Landwehr ftir das Mucin der Galle gefunden worden sind, 
so findet man sogleich einen recht bedeutenden Unterschied. 
Den Kohlenstoffgehalt fand Landwehr um etwa 2°/, héher 
und den Stickstoffgehalt um etwa 2,2°/, niedriger. Der Grund 
hierzu muss wohl darin gesucht werden, dass seine Priparate, 
wie er in der spiiteren Abhandlung angiebt, von Gallensiuren 
ziemlich stark verunreinigt gewesen sind. Die Gallensiuren 
kénnen in der That auch nur ausserordentlich schwierig mit 
Alcohol entfernt werden, und es war hierzu in meinen Ver- 
suchen eine monatelange Einwirkung erforderlich. Noch 
schwieriger zu entfernen sind doch die Gallenfarbstoffe, und 
nach dem Aussehen zu urtheilen, waren auch die zwei aus 
der Galle dargestellten Priparate noch von einem griinen 
Farbstoffe verunreinigt. Unter der Voraussetzung, dass diese 
Verunreinigung Biliverdin wiire, wtirde hierdurch der Kohlen- 
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stoffgehalt etwas erhéht und der Stickstoffgehalt ein wenig 
erniedrigt werden. In der That wurde auch in meinen Pri- 
paraten aus der Galle der Kohlenstoffgehalt um etwa 0,8°/, 
niedriger als in dem aus der Schleimhaut dargestellten Pra- 
parate gefunden. Es war also wahrscheinlich, dass der zwar 
nicht sehr bedeutende Mangel an Uebereinstimmung, welche 
zwischen meinen Analysen bestand, von der Verunreinigung 
meiner Gallenschleimpriparate mit etwas Gallenfarbstoff her- 
rihren kénnte, und aus Gem Grunde unterwarf ich den Rest 
meiner Priiparate 1 und 2 einer neuen Alcoholbehandlung. 
Da ich die Beobachtung gemacht zu haben glaubte, dass der 
Gallenfarbstoff leichter von einem schwacheren als von einem 
stiirkeren Alcohol aus dem Schleime ausgezogen wird, zog 
ich meine Priparate diesmal mit Alcohol von nur 50°/, aus. 
Dieses sewiichere Alcohol léste nun in der That eine merk- 
bare Menge Farbstoff aus und farbte sich auch, wahrend 
starker Alcohol ohne Einwirkung war. Die Alcoholbehand- 
lung wurde 3 Wochen fortgesetzt und schien nun eine er- 
schépfende gewesen zu sein, Die neue Analyse des Priparates 
No. 1 verungltickte durch emen Unfall; die Analyse des Pra- 
parates No. 2 gab aber 50,87°/, G und 6,74°/, H. 


Es war also offenbar, dass die vorher analysirten Prii- 
parate aus der Galle von etwas Farbstoff verunreinigt ge- 
wesen waren. Als einen wahren Ausdruck der Zusammen- 
setzung des s. g. Gallenschleimes ftihre ich also hier nur die 
Resultate der Kohlen- und Wasserstoffbestimmung fir dic 
Priparate 2> und 3 an, wahrend die Stickstoffbestimmungen 
aller 3 Priiparate als wenigstens annihernd ganz richtig neben 
den Schwefelbestimmungen hier angefiihrt werden. 

C: H: N: S: Asche: 


No. 1. — -- 16,10%> 1.58%  0,4%o. 
No. 2. 50,87%o 6.74% 16,09%9 1,74%9  0,75%o. 
No. 3. 50.91% 6,73% 16.22% 1,64%5 1,36%o. 


Mittel: 50,8995 6.73599 16,14% = 1,66%o. 





Die gute Uebereinstimmung, welche zwischen den Pri- 
paraten 2 und 3 besteht, diirfte, wenn sie mit den tberein- 


stimmenden qualitativen Reactionen zusammengehalten wir’, 
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einen guten Beweis ftir die Identitit der aus der Galle und 
aus der Schleimhaut gewonnenen Substanzen liefern. Der 
Schwefelgehalt der analysirten Substanz ist hoher als er in 
den Schleimsubstanzen gefunden wird. Vor Allem aber ist 
der Stickstoffgehalt bedeutend héher: und dieser Umstand, 
wie auch die Unfihigkeit des Gallenschletmes, beim Sieden 
mit verdtiinnten Siuren eine reducirende Substanz zu liefern, 
spricht entschieden gegen die Mucinnatur dieses Stoffes. 

Die Schleimsubstanz der Galle scheint auch eine phos- 
phorhaltige Substanz zu sein. In der mit Kalihydrat und 
Salpeter erhaltenen Schmelze habe ich regelmiissig Phosphor- 
siiure gefunden, und zwar in solcher Menge, dass, wenn 
siimimtliche Aschenbestandtheile als Ca, P,O, berechnet werden, 
ohne Ausnahme ein Ueberschuss an Phosphor fiir das Gallen- 
mucin tbrig bleibt. Wie gross der wahre Phosphorgehalt 
des Gallenschleimes ist, kann ich nicht angeben, da ein Theil 
der gefundenen Phosphorsiure allem Anscheine nach als 





Calcium- oder Lisenphosphat praformirt in den Priaiparaten 
enthalten ist und da ich -- vielleicht wegen dem wechseln- 
den Aschegehalt der verschiedenen Priiparate — keine gentigend 
libereinstimmenden Zahlen ftir die Phosphorsiiure fand. Ich 
kann, wie gesagt, nur sagen, dass der sogenannte Gallen- 
schleim ein phosphorhaltiger Stoff zu sein scheint. 

Die Schltisse, welche man aus den hier mitgetheilten 
Beobachtungen ziehen kann, sind folgende: Aus dem hohen 
Stickstoffgehalte, wie auch aus der Unfahigheit, beim Sieden 
init verdtinnten Siiuren eine reducirende Substanz zu geben, 
kann man den Sehluss ziehen, dass der Gallenschleim keine 
echte Mucinsubstanz ist. Die Ansicht von Landwehr, dass 
cS um eine eiweissartige Substanz sich handelt, ist also 
richtig, Diese eiweissartige Substanz unterscheidet sich weiter 
von dem Muein darin, dass sie bei Abwesenheit von Gallen- 
‘iuren in tberschtissiger Essigsiiure loslich ist. Mit den Mucinen 
nat sie dagegen die physikalische, schleimige Beschaffenheit 
emeinsam, und sie unterscheidet sich hierdureh ganz bestimmt 
‘on den Globulinen. Von diesen unterscheidet sie sich weiter 
turch die relative Schwerléslichkeit in’ Essigsiiure; und aus 
ba1F 
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diesen Verhiiltnissen, wie auch aus dem Umstande, dass aus 
Globulinlésung und s. g. schleimfreier Galle nie eine Lésung 
von der physikalischen Beschaffenheit der filtrirten schleim- 
haltigen Galle erhalten werden kann, folgt weiter, dass der 
Gallenschleim nicht, wie Landwehr annimmt, ein Gemenge 
von Gallensiituren und Globulin sein kann. 








Die Schleimsubstanz der Galle ist also weder echtes 
Mucin, noch Globulin; und es fragt sich also, welcher Art 
sie sein kann. Erinnert man sich, dass sie eine phosphor- 
haltige Substanz ist, welche bei der Pepsinverdauung unter 
; Abscheidung von einer Fiillung sich spaltet, so liegt wohl 

auch die Annahme am niichsten, dass sie eine zu der Nucleo- 








albumingruppe gehérende Substanz sei. Diese Annahme hat 
‘ auch nichts Widerstrebendes, wenn man sich erinnert, dass 
Hammarsten'’) in der Synovia ein Nucleoalbumin von den 
physikalischen Eigenschaften des Mucins gefunden hat. 






Neben dem nun abgehandelten Stoffe dirfte doch auch 
vielleicht, wenn auch nur in sehr geringer Menge, echtes Mucin 
in der Galle vorhanden sein, Ich habe wenigstens einige 
Male auch sehr kleine Mengen einer in tiberschiissiger Essig- 
siure unléslichen Substanz in der Galle beobachtet. Dic 
Menge war doch eine so kleine, dass sie keine weitere Unter- 








suchung gestattete. 
Die Menge der in der Galle vorkommenden Schleim- 
; substanz scheint eine sehr wechselnde zu sein; aber immer 
ist diese Menge sehr gering und sie dirfte im Allgemeinen 
um etwa 0,1°), schwanken. 
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1) Om Synovians Kevmi. Upsala Likareférenings Foérhandlings 
Bd. 17. Maly’s Jahresbericht, Bd, 12, 1582, 














Kleinere Mittheilungen. 
Von 


Prof. E. Salkowski. 


(Aus dem chemischen Laboratorium des pathologischen Institutes zu Berlin.) 
(Der Redaction zugegangen am 30. September 1887.) 


I. Hat das Kreatinin basische Eigenschaften ? 


Schon frtiher*) habe ich darauf aufmerksam gemacht, 
dass die Angabe, welche dem Kreatinin stark alkalische 
teaction zuschreibt, unrichtig ist und dass eine etwa vor- 
handene alkalische Reaction auf Verunreinigung mit alkalisch 
reagirenden Aschenbestandtheilen beruht, welche aus ver: 
schiedenen Quellen stammen kénnen, namentlich aus dem 
hei der Darstellung angewendeten Baryumcarbonat. Diese 
meine Angabe hat keine allgemeine Anerkennung gefunden: 
so zahlt Bunge’) das Kreatinin noch unter den Mitteln auf, 
welche dem Organismus zur Tilgung der in ihm entstehenden 
Siuren zu Gebot stehen. 


Dieser Umstand veranlasst mich, nochmals auf diesen 
Gegenstand zurtickzukommen. Aufs Neue muss ich behaupten, 
dass méglichst reines Kreatinin nur minimal alkalisch reagirt 
und dass auch diese minimale alkalische Reaction nur auf 
Verunreinigung mit Aschenbestandtheilen beruht, welche ganz. 
zu vermeiden nicht médglich zu sein scheint, sowie weiterhin, 
dass das Kreatinin keine Saéure bindet, ebensowenig wie etwa 
das Leucin. 


113 Milligr. Kreatinin wurden in Wasser gelist, die 
Lésung tropfenweise mit ‘'/, Normalschwefelsiure versetzt. 


1) Diese Zeitschrift, Bd. IV, S. 133. 
2) Diese Zeitschrift, Bd. IX, S. 62. 


Zeitschrift fir physiologische Chemie. XII. 
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Wenn das Kreatinin in der That Saéure bindet, witirde die 
angewendete Quantitaét 1 chem. Normalsiiure oder 4 chem. 
: '), Normalsiiure bis zum Eintritt neutraler Reaction (fiir Lac- 
| mus oder Rosolsiiure) erfordern, Thatsichlich gentigte da- 
gegen ein Tropfen der '/, Normalsiiure, um der Lésung neu- 
trale, 2 bis 3 Tropfen, um ihr ausgepriigt saure Reaction zu 
ertheilen. Von einer Bindung von Siure kann also nicht die 







Rede sein. 





Dieses Ergebniss leet den Gedanken nahe, dass auch 
die Angabe, das kreatinin vermége Ammoniak aus seinen 





Salzen auszutreiben, unrichtig sein médchte. Zur Priifung 
derselben habe ich eine Anzahl von Versuchen angestellt. 
Da mein Vorrath an vollig reinem Kreatinin gering war, 
wendete ich nur kleine Mengen desselben an und entsprechend 
' wenig Chlorammonium, Die Quantitaét des ausgetriebenen 
. NH, wurde colorimetrisch mit Nessler’schem Reagens  be- 

stimmt. <Allerdings sind die so erhaltenen Werthe nur 
j approximative, bei den geringen Mengen Ammoniak, um die 
es sich handelte, verdienen sie aber doch mehr Vertrauen. 
| wie die etwa durch eine acidimetrische Bestimmung ermittelten. 










Es war zuniichst zu untersuchen, wieviel Ammoniak aus 
verdiinnten Lésungen von Chlorammonium beim Destilliren 
unter mdglichst gleichen Bedingungen entweicht. Zu dem 
Zweck wurden 10 cbem. einer Lésung, die in jedem Cubik- 
centimeter 1 Milligr, NH, als NH,Cl enthalt, mit 90 cbem. 
Wasser der Destillation unterworfen. Die Destillation geschal: 
in einem Kolben mit eingeschliffenem Glasstopfen, der sich: 
: direct in ein Rohr verlingert. Auf diesem Wege wurde cin 
’ Fehler durch etwaige Absorption von Ammoniak durch den 
| Kork vermieden. 










Nachdem etwa */, des Kolbeninhaltes tiberdestillirt war, 
wurde die Destillation unterbrochen und das Destillat au! 
110 cbem. verdiinnt'), der NH,-Gehalt des Destillates ergal 








1) Auf 110 chem. verdiinne ich stets, um mich zuerst fiber dei 
NH3-Gehalt des Destillates orieatiren zu kiinnen, ohne das Volumen de- 
Destillates unter 100 zu bringen, was fiir manche Falle wiinschenswerth is!. 



























sich colorimetrisch zu 0,396 Milligr., somit waren 3,96°/ des 
Chlorammonium zersetzt. 

Versuch Il. 10 chem. Chlorammoniumlésung, 0,113 er. 
Kreatinin, 90 cbem. Wasser. Die angewendete Quantitiil 
Kreatinin hitte somit, als Base wirkend, 1,7 mal so viel NH, 
austreiben kénnen, als in der Fliissigkeit vorhanden war. Es 
wurde zuniichst etwa */, abdestillirt, dann ebenso verfahren, 
wie bei Versuch I. Das Destillat enthielt 1,1 Milligr. NH,. 
Nunmehr wurde weiter destillirt bis auf wenige Tropfen. Das 
Destillat enthielt 0,99 Milligr. NH,; somit sind im Ganzen aus- 
vetrieben 2,09 Milligr. NH, oder 20,9°/, des vorhandenen NH,,. 

Es lagen nun ausser der directen Einwirkung des Krea- 
tinins anf das Chlorammonium noch mehrere Méclichkeiten 
zur Erkliirung dieses Ergebnisses vor: 1. es konnte bei so 
weil getriebener Destillation auch aus der Chlorammonium- 
lésung allein mehr NH, entweichen; 2. es konnte das Kreatinin 
an sich durch Zersetzung Ammoniak geliefert haben; 3. es 
konnte der Aschengehalt des Kreatinins an der Ammoniak- 
entwicklung betheiligt sein. 


Zur Priifung dieser Mglichkeilen wurden folgende weitere 
Versuche angestellt. 

Versuch Ill. 10 chem. Chlorammoniumlésung, 90 cbem. 
Wasser bis auf wenige Tropfen destillirt. Der Ammoniak- 
gehalt des Destillates betrug 0,44 Milligr. = 4,4°/.. 

Versuch 1V. 0,115 Kreatinin +- 100 Wasser bis auf 
wenige Tropfen abdestillirt. Das Destillat ist fast ammoniak- 
frei, es enthielt nur 0,02 Milligr. NH,, also eine Quantitiit, 
die durchaus vernachlassigt werden kann. 

Versuch V. 0,113 gr. Kreatinin in der Platinschaale 
bei gelinder Temperatur verascht, die kaum sichtbare Asche 
mit 90 chem. Wasser in den Kolben gespiilt, alsdann 10 cbem. 
Chlorammoniumlésung hinzugesetzt, bis auf wenige Tropfen 
abdestillirt. Der NH,-Gehalt des Destillates betrug 0,66 Milligr., 
somit waren 6,6°/, des vorhandenen Chlorammonium zersetzt. 

Nach diesen Versuchen ist somit die erste und zweite 
Méglichkeit ausgeschlossen, die dritte bis zu einem gewissen 
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Grade wirksam, an einer directen Einwirkung des Kreatinins 
auf das Chlorammonium aber nicht zu zweifeln. 






Auffallenderweise ist somit das Kreatinin, trotzdem ihm 
| alkalische Reaction mangelt, im Stande, eine, wenn auch 
quantitativ sehr beschriinkte, Einwirkung auf Chlorammonium 
auszuuiben. 

Ks lag nahe, zu vermuthen, dass auch andere stickstoff- 
haltige Kérper, welche Salze bilden, speciell die Amidosiiuren, 
eine gleiche Wirkung auf Chlorammonium haben kénnten. Ein 









: 
Versuch mit Leucin bestatigte diese Vermuthung jedoch nicht. 
" Selbstverstiindlich beanspruchen die ermittelten Resultate 





keine allgemeine Giltigkeit als Zahlenwerthe, ich zweifle nicht 
daran, dass die Zahlen bei verschiedenen Versuchen in Folge 
geringer, selbst unbeabsichtigter Differenzen in den Versuchs- 
bedingungen etwas wechseln werden. Es gentigt mir, aus 
den Versuchen zu schliessen, dass das Kreatinin eine gewisse, 
beschrinkte Einwirkung auf Ammonsalz bei Siedetemperatur 








austibt. 
Steht nun dieses auch fest, so ist es doch auf der 
anderen Seite auch méglich, durch einen Ueberschuss von 
Ammoniak Kreatininchlorzink zu zersetzen. Versetzt man 
eine kaltgesiittigte wiisserige Lésung von Kreatininchlorzink 
mit Ammoniak im Ueberschuss, erhitzt die L6sung zum Sieden 
und erhilt sie einige Zeit darin, so triibt sie sich bald unter 
' Ausscheidung von grésstentheils pulverigem Zinkoxyd (dieser 
Niederschlag ist nicht etwa Kreatininehlorzink, sondern in 
der That Zinkoxyd). Filtrirt’ man ab und erhitzt die Lésung 
auf's Neue, so scheidet sich wiederum Zinkoxyd ab etc. 
Schliesslich aber kommt man zu einem Punkt, wo die aul 
das ursprtingliche Volumen aufgefiillle L6sung sich beim 
E Kochen nicht mehr triibt. In diesem Zeitpunkt reagirt die 
















, Lésung neutral und enthilt nur noch Spuren von Zink | 
: gelést, sie enthilt dagegen Chlorammonium und _ kreatinin. | 
Dampft man sie ein, zieht mit absolutem Alkohol aus, ver- 
dunstet den alkoholischen Auszug zur Trockne, lést den 






Xiickstand in wenig Wasser und setzt Chlorzinklésung hinzu, 
so scheidet sich sofort Kreatininchlorzink krystallinisch au- 
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— ein Beweis, dass die Lésung nicht salzsaures kKreatinin 
enthielt, sondern Kreatinin selbst. 

Aus allen diesen Beobachtungen folgt, dass das Krea- 
tinin nicht im Stande ist, Saéuren unter Aufhebung oder auch 
nur Beeintriichtigung ihrer sauren Reaction zu binden. 




























II. Ueber die Farbenreactionen des Eiweiss. 

Seitdem es feststeht, dass cin Theil des Eiweissmoleciils 
in die Reihe der aromatischen Substanzen gehdrt, haben die 
lange bekannten Farbenreactionen des Eiweiss ein erhdhtes 
Interesse gewonnen, da dieselben zum Theil ohne Zweifel 
mit der aromatischen Gruppe des Eiweiss im Zusammen- 
hang stehen. 

Alle bisher aus dem Eiweiss durch Fiulnisszersetzung 
dargestellten aromatischen Substanzen lassen sich ohne Zwang 
in 3 Gruppen theilen, die Phenolgruppe (I.), in welche das Tyro- 
sin, die aromatischen Oxysiiuren, das Phenol, Kresol gehéren, 
die Phenylgruppe (II.), zu welcher man die Phenylessigsdiure 
und Phenylpropionsiiure zu rechnen hat, und die Indolgruppe 
(IIl.), welche das Indol, Skatol und die Skatolcarbonsiure 
umfasst. Mag man nun annehmen, dass diese Gruppen schon 
im Eiweissmoleciil priformirt sind, oder mag man es mit 
Maly‘) fiir wahrscheinlich erachten, dass im Eiweiss nur eine 
aromatische Gruppe priformirt ist, und die erwahnten Gruppen 
nur mit grosser Leichtigkeit aus dem Eiweiss entstehen, in 
jedem Fall ist die Frage berechtigt, auf welche der drei 
Gruppen die einzelnen Farbenreactionen zu beziehen sind. 
Bereits vor mehreren Jahren habe ich hiertiber eine Reihe 
von Versuchen angestellt, von einer Publication aber mit 
Ricksicht auf eine in den Sitzungsberichten der Jen. Gesellsch, 
fiir Med. und Naturw., 1885, S. 122, erschienene Abhandlung 
von Krukenberg «tiber das Zustandekommen der soge- 
nannten Eiweissreactionen», welche gleichfalls hauptsiichlich 
die Farbenreactionen behandelt, Abstand genommen. Bei 
niherer Erwigung erscheint mir aber jetzt doch die Mit- 
itheilung meiner Versuchsergebnisse nicht tiberfliissig. 


1) Sitzungsber. d. Wien. Akad. d, Wissensch., Bd. 9, IIL Abth., S. 151. 
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1. Die Millon’sche Reaction. 










Die Reaction mit Millon’s Reagens zeigt bekanntlich 
das Eiweiss und die Verdauungsproducte desselben, dagegen 
nur andeutungsweise der Leim und das Leimpepton. 







Die Reaction kann in Eiweisslésungen ganz ausbleiben 
bei Gegenwart von viel Chlornatrium, wie ich friiher schon 
angegeben habe’). Der Grund daftir liegt offenbar in der 
Umsetzung der Nitrate und Nitrite des Quecksilbers in Chlorid 
resp. Chlortir. 









Ktihne’) hat bereits in seinem Lehrbuch die Vermuthung 
ausgesprochen, dass die Reaction des Eiweiss mit Millon- 
schem Reagens auf dem im Eiweiss praformirten Tyrosin 
beruhen mdchte. Eien bestimmten Ausdruck hat dieser 
Ansicht O. Nasse’) gegeben, welcher gleichzeitig nachwies, 
dass nur diejenigen Benzolderivate, in denen ein H durch 
lfydroxyl vertreten ist, diese Reaction zeigen, dagegen nicht 
die Derivate, in denen mehr als 1 Atom H durch OH er- 
setzt wird. 









Ueber die Deutung der Millon’schen Eiweissreaction 
besteht seitdem wohl allgemeine Uebereinstimmung. 





In der That kann man sich leicht tiberzeugen, dass von 
den durch Fiiulnisszersetzung erhaltenen Eiweissderivaten nur 
diejenigen, welche der ersten Gruppe angehéren, mit Mil- 
lon’schem Reagens eine Reaction geben, die der 2. und 
3. Gruppe dagegen nicht. 







Dies gilt aber nur, wenn man sich einer genau nach 
der ursprtinglichen Vorschrift‘) hergestellten Millon’schen 








1) Virchow’s Archiv, Bd. 81, 8. 552, 

4 2) Lehrb. d. physiol. Chemie, 1868, 5. 110. 

3 3) Sitzungsber, der naturf. Gesellsch, zu Halle v. 31. Marz 1879. 

| 4) Siehe diese in Heintz’ Lehrb. der Zoochemie, 1853, S, 605. 
«Eine bei sehr gelinder Wairme bereitete Lésung von 1 Gewichtstheil 
Quecksilber in 1 Gewichtstheil Salpetersiure, welche 41/2 Aeq. Wasser 
auf 1 Aeq. wasserfreie Siure enthilt (das ist ungefahr Salpeterséure von 

1,4 spec. Gew.). Die Lésung wird vor dem Gebrauch mit 2 Vol. Wasser 

verdiinnt.» Die Lésung kann tibrigens ohne Schaden auch weniger ver- 

diinnt sein. 
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Ldsung bedient, nicht aber, wenn man, wie es hiiufig ge- 
schieht, eine beliebige Lésung von Quecksilber in heisser 
Salpetersaiure benutzt oder bei Anstellung der Reaction , wie 
vielfach empfohlen wird, noch besonders Kaliumnitrit hinzu- 
setzt. Dadurch kénnen Irrthtimer nach 2 Riechtungen hin 
entstehen. 

1. Mit einer solehen nicht vorschriftsmiissig hergestellten 
Losung tritt die Reaction mit Phenol und den Oxysiinren 
sehr viel schlechter ein. Liegen irgend stirker verdiinnte 
L6sungen dieser Siure vor, so versehwindet beim Erhitzen 
die urspriingliche rothe Farbung und macht einer ganz 
uncharacteristischen Gelbfairbung Platz, ja bet sehr ver- 
diinnter Lésung kann jede Reaction (Rothfirbung) ausbleiben. 


Plugge') empfiehlt zur Anstellung der Reaction mit Phenol 


veradezu cine Lésung von salpetersaurem Quecksilberoxydul, 
die eine Spur salpetrige Siure enthalt. 

2. Eine fehlerhafte Loésung giebt, wie leicht erklirlich, 
auch mit Indol und Skatolearbonsiiure Reaction, wihrend 
(ies eine richtig hergestellte Lésung nicht thut. Indollésung 
firbt sich beim Erwarmen mit der fehlerhaften Lésung bald 
(mehr oder weniger) carmoisinroth, wiihrend sie sich mif 
richtigem Reagens gelb fiirbt und kaum eine Spur von Roth 
auftritt. Die Lésung vollig reiner Skatolearbonsiiure firbt 
sich sehmutzig rothbraun, 

Es ist also vor dem Gebrauch einer nicht nach Vor- 
<chrift hergestellten Lésung und auch vor dem Zusatz von 
rauchender Salpetersiure oder Kaliumnitrit zu warnen, ganz 
besonders dann, wenn man irgend welche aus Eiweisskérpern 
erhaltenen Lésungen mit Millon’schem Reagens pritift in der 
Absicht, aus dem Eintreten oder Nichteintreten der Reaction 
Schliisse auf die Natur des in der Lésung enthaltenen Deri- 
vates zu machen. 

Auch der Leim giebt eine zwar schwache, aber un- 
zWeifelhafte Reaction. Es mag dahingestellt bleiben, ob sie 
dem Leim als solechem zukommt oder auf Beimischung von 


1) Zeitschr. f. analyt. Chemie, Bd. XI, S. 173. 
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Pepton zum Leim beruht, die sich kaum vermeiden lisst, 
jedenfalls ist auch in diesem Fall die Reaction auf die Phenol- 
Atomgruppe zurtckzuftihren. Daftir spricht, dass sich unter 
den Producten der trocknen Destillation reinster Gelatine 
nach Weidel und Ciamician') Spuren von Phenol finden. 












2. Die Xanthoprotein-Reaction 






beruht oline Zweifel auf Bildung von Nitroderivaten. Diese 
Anschauung ist wohl schon lange die allgemein herrschende. 
Welche Nitroproducte sich bilden, wird einigermassen von 
den besonderen Bedingungen abhiingen. 








: Vor einer Reihe von Jahren hat O. Léw’) ein Tri- 
; nitroalbumin und ein Oxytrinitroalbumin beschrieben, deren 
Existenz als chemische Individuen wohl einigem Zweifel unter- 
liegt. Vor Kurzem haben Nencki und Sieber’) durch Ein- 
tragen von trocknem Eiweiss in rauchende Salpetersiiure 
direct aus Eiweiss p-Nitrobenzoésiure erhalten. Die Bildung 
dieser Siiure setzt indessen eine sehr energische Einwirkung 
voraus, die bei der gewoéhnlichen Xanthoprotein- Reaction, 
; der Regel nach, nicht stattfinden wird, die Siure ist ausser- 
dem farblos, demnach an der Xanthoprotein-Reaction nicht 
betheiligt. 














Directe Versuche mit den einzelnen Eiweissderivaten 
haben mir folgende Resultate ergeben. Es wurden bei den 
Versuchen sehr geringe Quantititen der betreffenden Sub- 
stanzen mit reiner Salpetersiure von 1,2 spec. Gew. zum 
Sieden erhitzt. 











1. Die Kérper der Gruppe I ergaben unter diesen Uim- 
stiinden alle starke Reaction, namentlich die Oxysiéiuren und 
das Phenol, sie werden also leicht nitrirt unter Bildung gelb- 
gefiirbter Derivate, etwas weniger leicht reagirt das Tyrosin, 

wie wohl schon bekannt. 













1) Ber. d. d. chem. Ges., Bd. 14, S. 1009. 
2) Journ, f. pract. Chemie, N. F., Bd. 5, S. 433. 
3) Ber. d. d. chem. Ges., Bd. XVIII, S. 394. 
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2. Die Lésungen der Phenylessigsiure und Phenylpro- 
pionsiure in Salpetersiure fairbten sich beim Erhitzen fast 
var nicht, auch mit rauchender Salpetersiiure nur wenig, sie 
werden also durch schwache Salpetersiiure nicht nitrirt, resp. 
die entstehenden Nitroderivate sind ungetirbt. Dasselbe gilt 
auch fir die im Eiweiss mit Wahrscheinlichkeit als priformirt 
anzunehmende Phenylamidopropionsiiure’) E. Schulze’s., 


3. Von den Kérpern der Gruppe II geben starke Reaction 
das Skatol und die Skatolearbonsiiure; schwieriger wird das 
Indol angegriffen, wenn man _ nicht rauchende Salpetersiure 
hinzusetzt. 

Fir die Xanthoprotein-Reaction des Eiweiss wird also 
in erster Linie die Phenolgruppe, ausserdem auch die Indol- 
eruppe in Betracht kommen, nicht oder nur in ganz unter- 
eeordnetem Grade die Phenylgruppe. 

Die Xanthoprotein-Reaction kann unter Umstiinden recht 
cut zur Schiitzung und annihernden quantitativen Bestimmung 
von Pepton (vielleicht auch von Eiweiss) dienen. Das ge- 
w6hnlich hierzu benutzte, von Schmidt-Miitheim herrtihrende 
Verfahren — Zusatz von Natronlauge und Kupfersulfat und 
Vergleichung der Farbenintensitiit mit einer ebenso behan- 
delten Peptonlésung von bekanntem Gehalt — leidet bekannt- 
lich an einer Reihe von Uebelstiinden: 1. geben Leim und 
Leimpepton dieselbe Violetfiirbung; 2. ist es sehr schwer, den 
Zusatz von Kupfersulfat so zu bemessen, dass die héchste 
Farbenintensitaét und doch dabei dieselbe Nuance der Farbung 
erzielt wird, wie in der Vergleichslésung; 3. ist die Eigen- 
firbung der zu untersuchenden Fliissigkeit oft sehr st6rend. 
Von allen diesen Einwendungen ist das auf der Xantho- 
protein-Reaction beruhende Verfahren frei. Leim und Leim- 
pepton kommen nicht in Betracht, da sie nur minimale 
Xanthoprotein-Reaction geben; die Erzielung der gréssten 
Farbenintensitaét unterliegt keinen Schwierigkeiten und die 
Kigenfirbung der Fliissigkeit stért nicht, abgesehen etwa von 








1) Das Priparat verdanke ich der Giite von Herrn Prof. E. Schulze 
in Ziirich., 
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ganz abnormen Fillen. Dass Kérper, wie Phenol ete., nicht 
zugegen sein ditirfen, ist selbstverstiindiich. 








3. Die Reaction von Adamkiewilez. 





Vor einer Reihe von Jahren hat Adamkiewicz") eine 
schéne Farbenreaction beschrieben, welche Eiweisskérper in 






essigsaurer L6sung mit Schwefelsiiure gebe. Versetzt man 
























die Lésung irgend eines Eiweisskérpers in nicht zu wenig 
Kisessig mit concentrirter Schwefelsimre, so fiirbt sie sich | 
schén purpurfarben mit griinem [Keflex, jedoch ist dieser | 
nach meinen Erfahrungen nicht constant. Spektroskopisch \ 
| zeigt die Losung nach Adamkiewicz bei passender Ver- : 
; dtinnung einen <Absorptionsstreifen zwischen b und F, wie | 
das Urobilin. Constant scheint der Streifen nicht zu sein, S 
doch habe ich genauecre Versuche hiertiber nicht angestellt. s 
Nach Krukenberg’) sieht man zuerst ein Absorptionsband V 
zwischen D und FE neben einer schwachen Absorption zwi- fi 

schen E und fF, allmilig schwindet der erstere Absorptions- 
streifen, wihrend der zweite deutlicher wird und allmilig b 
wlein zurtickbleibt. — Die Reaction kommt, wie Adam- p. 
; kiewiez gleichfalls ermittelt hat, auch dem Pepton resp. e} 
den Hemialbumosen zu, dagegen nicht dem Leim und Lein- si 
pepton. di 

Die Reaction ist sehr scharf und sicher, sie kann in- 
dessen nach meinen Erfahrungen ausbleiben beim (albumosen- Si 
haltigen) Pepton, wenn die Lésung sehr concentrirt ist. Lost st 
inan z. B. eine kleine Messerspitze Fibrinpepton in */, Reagens- pl 
elas voll Eisessig, liisst erkalten und setzt dann concentrirte is' 
4 Schwefelsiure hinzu, so tritt keine Purpurfarbung ein, son- be 
dern nur intensiv citronengelbe Fiirbung mit starker griiner Fi 
luorescenz. An dieser Abweichung ist nicht der Mange! el 
an Wasser Schuld; denn setzt man zu der Eisessiglésung m. 
vorher etwas Wasser, so bleiben die Erscheinungen unvet- ge 
A 8+ Se: el 
1) Ber. d. d. chem. Ges., Bd. VIII, S. 161. — Pfliiger’s Arch.. a 
a 





Bd. IX, S. 157. — Arch. f. exper. Path., Bd. II, S. 423. 
2) Chemische Unters. zur wiss. Medic., S. 100, 
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indert, verdtinnt man dagegen die essigsaure Peptonlésung 
vorher stark mit Eisessig, so verliuft die Reaction in der 
vewOhnlichen Weise. Diese Abweichung beeintrichtigt nattir- 
lich den practischen Werth der Probe nicht, da es leicht ist, 
die ungewoOhnlichen Bedingungen, welche zu einem Misslingen 
der Reaction fiihren, zu vermeiden. 

Die Versuche mit den Féulnissderivaten des Eiweiss 
wurden so angestellt, dass der betreffende Kérper direct in 
Kisessig gelést und die Schwefelsiiure langsam zufliessen ge- 
lassen wurde. War der Eisessig zur Loésung der Substanz 
vorher erhitzt, so liess ich die Lésung vor dem Zusatz cer 
Schwefelsiure erkalten. Die Schwefelsiiure mischt sich so 
langsam mit der Eisessigldsung und die Reaction entwickelt 
sich in einer mehr oder weniger breiten Zone. Eine voll- 
stiindige Durchmischung finde ich nicht rathsam; es kommt 
vor, dass die Reaction alsdann misslingt oder schlecht aus- 
fillt, vielleicht in Folge zu starker Erhitzung. 

Irgend merkliche Farbenerscheinungen traten nicht ein 
bei: Phenylessigsiure, Phenylpropionsiure, Amidophenylpro- 
pionsiure, Phenol, kiiuflichem Kresol, aus Eiweissfiulniss 
erhaltenem Phenol- resp. Kresol-Gemisch, p-Oxyphenylessig- 
siiure und Hydroparacumarsiure. Dagegen ergaben Firbungen 
die Kérper der Gruppe IIL. 

Die kalt bereitete essigsaure Loésung der Skatolcarbon- 
siure firbt sich schon ohne Zusatz von Schwefelsiure beim 
Stehen ein wenig rosa. Die Firbung nimmt zu bis zur Pur- 
purfarbe nach Zusatz von Schwefelsiure, auch griiner Reflex 
ist bemerkbar, die Farbenerscheinungen erreichen aber keine 
besondere Intensitiéit. Ausserordentlich verstirkt wird die 
Farbung und der gritine Reflex durch vorsichtigen Zusatz 
eines Minimum von Kaliumnitritlbsung. Der Zusatz darf nur 
minimal sein, ist er zu gross, so aussert er die entgegen- 
gesetzte Wirkung: die Purpurfarbe verschwindet und macht 
emer rothen, schliesslich gelbrothen Farbung Platz, der 
griine Reflex bleibt dabei meistens erhalten. Uebrigens ver- 
halt sich die Eiweissreaction ahnlich, auch bei dieser gelang 
es mir Ofters, eine Verstarkung der Farbung durch ein Mini- 
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mum von KNO, herbeizufiihren, wahrend ein weiterer Zu- 
satz die Firbung nach Roth hin modificirt. 

Die Farbenerscheinungen, welche beim Zusatz von 
Schwefelsiure zur essigsauren Lésung des Indols und Skatols; 
sowie bei nachtriiglichem Zusatz eines Minimum von KNO, 
auftreten, sind nicht constant. Es gelingt zwar Ofters, auch 
aus diesen K6érpern eine purpurfarbene Lésung zu erhalten, 
Ofters aber auch nicht. Die relativen Mengenverhiltnisse der 
in Betracht kommenden Substanzen sind hier offenbar von 
grossem Einfluss. 

Soviel kann man als sicher betrachten, dass fiir das 
Zustandekommen der Reaction von Adamkiewicz von den 
aromatischen Gruppen des Eiweiss nur die dritte in Betracht 
kommt, wiihrend es zweifelhaft bleibt, ob nur die Skatol- 
carbonsiure an derselben betheiligt ist, oder auch die beiden 
anderen Korper. 


4. Die Reaction mit starker Salzsaure. 

An derjenigen Reaction der Eiweisskérper, deren Be- 
dingungen neuerdings L. Liebermann’) niher pracisirt hat, 
der Blaufiirbung resp. Violetfiirbung mit starker Salzsaure, 
scheint die aromatische Gruppe des Eiweiss nicht betheiligt 
zu sein, wenigstens ist es mir nicht gelungen, irgend in 
Betracht kommende Farbenerscheinungen beim Erhitzen der 
einzelnen Fiiulnissderivate mit rauchender Salzsaure zu er- 
halten. 


III. Ueber den Einfluss der Phenylessigsiure auf den 
Eiweisszerfall. 


(Nach Versuchen von Dr, A. Kotoff.) 

Vor mehreren Jahren hat Herr Dr. A. Kotoff aus 
Petersburg auf meine Veranlassung Versuche tiber den — 
gemiss einer friiher berichteten Beobachtung*) anscheinend 
sehr erheblichen — Einfluss der Phenylessigsiure an Kaninchen 
angestellt. Da eine Publication von Herrn Dr. Kotoff nicht 
erfolgt ist, so theile ich hier die Versuchsresultate mit, um 


1) Centralbl. f. d. med. Wiss., 1887, No. 18, 
2) Diese Zeitsehr., Bd. VII, S, 175. 





















sie nicht verloren gehen zu lassen, mit den Schlussfolgerungen, 
welche sich aus einer Betrachtung der Versuchsresultate ergeben. 

Die Phenylessigsiure wurde stets als Natriumsalz ein- 
gefiihrt (gelést) und zwar 2 gr. pro Tag, nur der Harn unter- 
sucht und zwar stets der von 2 Tagen stammende Harn ver- 
einigt; alles Uebrige erhellt aus den Tabellen. 


Versuch l. 





} Ge- Gebun- 

{ 

P sammt- dene 

Bezeichnung | N : . 
bias Korper- Schwe- | Schwe- 
Datum. der im tel- fel- Bemerkungen. 
| . gewicht. saure saure 
Periode. Harn. 

als als 
SOs. SOs. 















a ,\ Normal- j 
I fe - 18. / periode. \ Pro Tag 150 vr. 
19.20.) do. 2433 1,185 0,102 0,017 | Rartoffeln. 

21.499 ( Fiitterungs-) 
oe" periode. 


9640 1,656 0,158 | 0,021 


2258 2,658 0192) 0,617 Nichts gefressen. 
Am 24. todt ge- 
funden. 


Die Schwankungen in der Quantitit der aufgenommenen 
Nahrung bildeten ohne Zweifel eine unerwitinschte Com- 
plication; in den folgenden Versuchen wurde daher die 
Nahrungsaufnahme der Willkiir ganz entzogen. Das Thier 
erhielt als ausschliessliche Nahrung 50 ecbem. Mileh von 
gleichmiassiger Beschaffenheit durch den Catheter in den 
Magen. Um es nicht zu Alkalimangel im Korper kommen 
zu lassen, wurde der Milch tiglich 1 gr. eines Gemisches von 
weinsaurem Natronkali mit etwas kohlensaurem Kali zugesetzt. 











Versuch II. 





Ge- Gebun- 
Beseichnung sammt-| dene 
Lec 3 I “ j 
j | Korper- Schwe- | Schwe- 
Datum. | der ue im fel- fel- Bemerkungen. 
es gewicht. saure saure . 
} Periode. | Harn. ale aie 


SOz. SOz. 

















3-4. | Normal- | 2260 | 2,308 0,250) 0,077 
+6. | do. | 2170 || 3,077 0,255 | 0,099 
7.+8. | do. | 2065 || 2,184 0,207 0,069 
9.+10.| Fiitterungs- | 1955 | 3,024 0,415) 0,041 
11.4+12,| do. 1700 | 4,180 0,512, 0,047, Am 14. todt ge- 


| funden. 


Versuch IIL. 





| Gesammt- Gebundene 


Schwefel- | Schwefel- 
Datum, | der im : : Bemerkungen. 
saure saure 


sezeichnung N 


Periode. Sern. | als SO3. als SO3. 





18. + 19. Normal- 1,134 0,244 | 0,049 

20.-+- 21. do. 2.002 0,217 | 0,077 

22, 4-23, Fiitterungs- 3.003 | 0,567 | 0,046 Am 25, todt = ve- 
funden. 


Versuch IV. 





Gesammt- Gebundene ' 
Schwetel- Schwefel- 
Datum. | der a ae ‘ Bemerkungen. 
siure siure 


als SOs. als SOs. 


Bezeichnung 


Periode, Harn. 





Normal- 3,431 | 0,271 | 0,089 
do. 3,570 | 0,228 | 0,082 | 
Fiitterungs- | 4,80 | 0481 | 0,065 | 
do. 4.255 | 0,580 | 0,086 | Das Thierstarb nach 
| } einigen Tagen, 


Versuch V. 





| | Ge- Gebun- | 

| sammt- dene || 

Datum. | der ae im | Schwefel-! Schwefel-| Bemerkungen. 
Periode. ‘ices: Harn. siure siure 


| | als $03. | als SO3. || 


Bezeichnung |_. 
° | Korper- | 
| 





i 
j 


1.+ 2, Normal- | 1642 


| | | 
2,60 | 0,240 | 0,082 
3. +4. do. | 1548 | 2,471 | 0,251 | 0,070 | 
5.+6. | Fiitterungs- | 1368 | 4,290 | 0,521 | 0,062 | 
| i | 


| 








Aus diesen Versuchen ergiebt sich: 
1. Die N-Ausscheidung zeigt ausnahmslos eine anselin- 
Steigerung. 


2. Dasselbe gilt fiir die Gesammtschwefelsiure. 
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3. Die gebundene Schwefelsiiure zeigt mit einer Aus- 
nahme durchweeg eine Abnahme, die im vorliegenden Falle 
ohne Zweifel auf eine Verminderung der Fiiulnisszersetzung 
im Darmkanal zu beziehen ist. 


Kr. Miiller') hat vor Kurzem mit Recht hervorge- 
hoben, dass fiir die Beurtheilung der Fiiulnissprocesse weniger 


das relative Verhiltniss der gepaarten Schwefelsiiure zu der 
cesammten, als die absolute Menge der ersteren in Betracht 
kommt, 

In der That ist es einleuchtend, dass die Abnahme des 
eewOhnlich benutzten Quotienten a hha 
| ° priformirte Schwefelsiure 
keineswegs unbedingt eine Verringerung der Fiiulniss des Eiweiss 
im Darm bedeutet. So gut dieser Quotient kleiner werden kann 
durch eine Verminderung der gepaarten Schwefelsiiure , ebenso 
eut kann er auch abnehimen durch eine Steigerung des Eiweiss- 
zerfalles im Koérper, bei welcher naturgemiiss die priformirte 
Schwefelsiiure, nicht aber die gebundene steigt. Viel richtiger 
ist es, nach Fr. Miller die absolute Quantitit der gebun- 
denen Schwefelsiiure als Massstab fiir den Faulnisszerfall zu 
betrachten. Aus diesem Grunde habe ich auch von der Be- 
rechnung dieses Quotienten Abstand genommen; er wiirde 
im vorliegenden Fall, bei der erheblichen Steigerung des Zer- 
falles von KOrpereiweiss, zu ganz falschen Vorstellungen tiber 
die Grésse der Verminderung der Eiweissfaulnis § gefihrt 
haben. Vorhanden ist eine solche Verminderung der Ei- 
weissfiulniss ohne Zweifel, wie die Abnahme der ausgeschie- 
denen gebundenen Schwefelsiiure zeigt. Diese Abnahme ist 
um so beweisender fiir eine antiseptische Wirkung des phenyl- 
essigsauren Natron im Darm, als ja die Quantitit der ein- 
geftihrten Nahrung, also auch des zersetzbaren Eiweiss- 
materials im Darm an allen Tagen dieselbe ist. Selbst- 
verstaindlich kann eine Abnahme der gepaarten Schwefelsiure 
auch eintreten, wenn es an zersetzungsfaihigem Material im 
Darmkanal mangelt. Auf eine antiseptische Wirkung einer 


1) Zeitschr. f. klin, Medicin, Bd. XII, S. 19. 
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eingefihrten Substanz im Darm kann man nur schiliessen, 
wenn die Abnahme der gebundenen Schwefelsiiure bei fort - 
vsesetzter gleichmissiger Ernihrung und ohne 
Diarrhéen eintritt. 


Die Wirkungen der Phenylessigsiure gehen auch aus 
folgender Berechnung (ftir die bei Milchftitterung angestellten 
Versuche) hervor. 


An simmtlichen (18) Normaltagen betrug die N-Aus- 
scheidung 22,777 gr. oder die tigliche Ausscheidung im Mittel 
1,254. An den Fiitterungstagen die tigliche Ausscheidung 
1,921 gr. Berechnet man ebenso die Werthe fiir die Gesammt- 
schwefelsiiure und die gebundene Schwefelsiiure, so ergiebt 
sich tiigliche Ausscheidung im Mittel: 





Gesammt- |  Gebundene 
Schwefelsiure | Schwefelsiur 
als SOs. 





0.038 
0.028 


Normaltag 
Fiitterungstag. . 2... 92 | 0,256 


| 
| 
| 


Setzt man die Mittelwerthe fiir die Normaltage = 100, 
so ergiebt sich ftir die Fiitterungstage die Stickstoffausschei- 
dung = 153, die Gesammtschwefelsiiure = 213, die gebun- 
dene Schwefelsiiure = 74. 


Auch aus dieser Betrachtung geht die Steigerung der 
\-Ausscheidung und Schwefelsiiureausscheidung, sowie die 
Verminderung der gebundenen Schwefelsiiure hervor, es is! 
jedoch sehr auffallig, dass die Schwefelsiiure weit starker zu- 
cenommen hat, als die Stickstoffausscheidung. Eine plausible 
Erklirung hierftir ist zur Zeit ohne weitere Untersuchungen 
nicht méglich. 

An eine practische Verwerthung der antiseptischen Wir- 
kung des phenylessigsauren Natron ist selbstverstandlich nicht 
zu denken, dazu ist die Wirkung trotz der enormen Dosen, 
die in Anwendung kamen, viel zu gering. 
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IV. Ueber die spontane Zersetzung des Bilirubins. 


Ein stark icterisch gefiirbter Harn, welcher langere Zeit 
unter Auftreten ammoniakalischer Gahrung sich selbst tiber- 
lassen worden war, hatte seine characteristische Fiirbung ein- 
vebiisst und gab weder die Gmelin’sche, noch die Hup- 
pert’sche Gallenfarbstoffreaction mehr, welche vorher an 
demselben constatirt waren. Mit Salzsiiture angesaiuert, liess 
er Chloroform beim Schiitteln ungefirbt, wihrend er dem- 
selben in frischem Zustand eine sehr ausgepriigte Gelbfiirbung 
ertheilt hatte. Dasselbe Verhalten wurde noch an einem 
anderen Icterus-Harn constatirt. Die Versuche, mit Hilfe von 
Extractionsmitteln und Fiallungsmitteln noch Reste von un- 
veriindertem Gallenfarbstoff nachzuweisen, fielen negativ aus. 
Ebenso wenig gelang es, irgend ein characteristisches Um- 
wandlungsproduct des Gallenfarbstoffs aufzufinden: tiberall 
resultirten nur dunkelgefiirbte amorphe Massen; von einer 
Beschreibung der eingeschlagenen Wege kann daher abge- 
sehen werden. 

Diese allmilige Umwandlung des Bilirubins, vielleicht 
unter Mitwirkung von Bacterien, in uncharacteristische Farb- 
stoffe ist meines Wissens noch nicht erwiihnt, sie scheint 
mir von Interesse im Hinblick auf die mitunter bei Icterus 
beobachtete Entleerung dunkler Farbstoffe im Harn, welche 
keine Gallenfarbstoffreaction geben, wiewohl sie ohne Zweifel 
mit dem Gallenfarbstoff im Zusammenhang stehen. 


V. Eine Modification der Hoppe-Seyler’schen Natron- 
probe auf Kohlenoxydhimoglobin. 


Neben dem urspriinglichen Verfahren des Zusatzes von 
Natronlauge direct zum Blut finde ich folgende kleine Modi- 
fication recht vortheilhaft. 

Man verdiinnt das fragliche Blut mit destillirtem Wasser 
auf das 20fache und setzt alsdann zu der Lésung im Reagens- 
vlas das gleiche Volumen Natronlauge von 1,34 spec. Gew. 
hinzu. Handelt es sich um Kohlenoxydblut, so wird die 
Mischung in wenigen Augenblicken zuerst weisslich triib, dann 
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lebhaft hellroth. Beim Stehen der Probe scheiden sich hell- 
rothe Flocken ab, die sich allmilig zusammenballen und eine 
schwach rosa gefirbte Fltissigkeit zwischen sich lassen, end- 
lich sich in der Regel an der Oberfliche der Fltssigkeit 
sammeln. Die aus genuinem Blut hergestellte Lésung zeigt 
auf Zusatz des gleichen Volumens Natronlauge schmutzig- 
briiunliche Verfarbung. 

Nach 24stiindigem Stehen hat sich in beiden Fallen 
der Niederschlag wieder gelést, beide Proben erscheinen klar 
und von lebhaft rother Farbe, sie zeigen fast dieselben Ab- 
sorptionsstreifen, wie Oxyhamoglobinlésungen. 





















Zur Kenntniss der melanotischen Farbstoffe. 
die Entgegnung Nencki’s. 


Erwiderung auf 


Von 


K. A. H. Morner. 


(Der Redaction zugegangen am 7. November 1887.) 















Neulich hat Herr Professor Nencki') eine Kritik tiber 
meine vor einem Jahre erschienene Abhandlung’) verdéffent- 
licht. Durch eine Fille von Missverstindnissen sind darin 
meine damaligen Angaben entstellt worden, wesshalb es meine 
Pflicht ist, eine Antwort zu geben. 


Wenn man einen Aufsatz beurtheilen will, 
muss man ihn wohl zuerst genau durchlesen, und 
wenn Herr Nencki beziiglich meiner Arbeit sich diese Miihe 
gemacht hatte, witirde seine Entgegnung gewiss ein anderes 
Aussehen gehabt haben. Seite 28 sagt Herr Nencki Fol- 
gendes: «Die procentische Zusammensetzung seines» (Moér- 
ner’s) «nicht veranderten Farbstoffes wechselt mit allen 
méglichen Zahlen innerhalb folgender Grenzen: C 55,3—58,0°/,, 
H 5,6—8,0°/,, N 11,0—12,3°/,, S 4,7—10,1°/,, Asche 2,0 
—9,30°/, und dabei Fe 0,25—0,028°/,. Da ziehe ich doch 
meinen verainderten, aber in der Zusammensetzung constan- 
teren Farbstoff vor.» Es ist im Allgemeinen nicht schwierig, 
eine Arbeit zu entstellen und verdachtig zu machen; beson- 
ders leicht ist dies aber, wenn man, wie es Herr Nencki 
hier gethan hat, dasjenige zusammenwirft, was der Verfasser 
ausdriicklich auseinander gehalten hat. Es ist nimlich Herrn 


1) Arch. f. exp. Pathol, u. Pharm., Bd. 24, 1887, S. 27. 
2) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. 11, 1886, S. 66. 
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Nencki ginzlich entgangen, oder jedenfalls ignorirt er es voll- 
stiindig, dass ich (S. 128) meine Priparate in zwei Gruppen 
unter zwei Rubriken angefitihrt habe. Ich unterscheide nim- 
lich zwischen den in Essigsiure nicht léslichen und den in 
dieser Saure léslichen Priparaten, von denen ich ausdriicklich 
(S. 132) sage, dass sie nicht identisch sind, wenn auch eine 
nahe Verwandtschaft zwischen ihnen sich vorfindet. Dass 
die Zusammensetzung nicht identischer Farbstoffe nicht unbe- 
deutende Abweichungen aufzuweisen hat, ist wohl nie friiher als 
etwas Auffallendes betrachtet worden. Mehr als unzulissig 
ist es, dass Herr Nencki nicht erwiahnt, dass ich (S. 132) in 
Betreff eines der in Essigsaure léslichen Priiparate (No. 6) 
die Behauptung aufgestellt habe, «dass es zum grossen Theil 
aus anderen Farbstoffen (Zersetzungsproducte aus dem Urin) 
bestanden hat», da es doch Herrn Nencki wohl schwerlich 
entgangen sein kann, dass es gerade dieses Préaparat ist, 
welches in die von ihm gemachte Zusammenstellung die 
gréssten Differenzen (58,07°/, C, 8,03°/, H, 11,08°/, N und 
4,75°), S) einftihrt. Dieses Verfahren Nencki’s ist um so 
unberechtigter, als ich (S. 134) nur die in starker Essig- 
siiure unléslichen Priparate mit seinen Praparaten verglichen 
habe. Aber selbst die drei in Essigsiure unléslichen Pri- 
parate diirfen nicht ohne Weiteres mit einander zusammen- 
gestellt werden, da ich in Betreff des aus dem Bleinieder- 
schlage des Harns dargestellten Priiparates (S. 129) zwar an- 
nehme, «dass es wesentlich aus derselben Substanz (wie die 
ibrigen) bestanden habe», auf Grund der niedrigeren spectro- 
photometrischen Constante aber vermuthe, «dass es durch 
etwas anderen Furbstoff mit grésserer Farbstirke (wie viel- 
leicht einen der Farbstoffe, die man aus dem Urin als Zer- 
setzungsproducte erhilt) verunreinigt gewesen ist». Die Ana- 
lyse dieses Priiparates gab S 8,30°/,, Fe 0,25°/,. Obgleich 
dieses Priiparat keine nennenswerthe Abweichung von den 
iibrigen zeigt, darf es also aus obigem Grunde nicht mit- 
verechnet werden. 


Was soll man aber sagen, wenn man findet, dass Herr 
Nencki in seine Zusammenstellung meiner Analysen auch 









231 


solche Priparate mit aufnimmt, die ich in der Absicht, sie 
zu verandern, bearbeitet und darum auch (S. 104 und 123) 
als verindert bezeichnet habe? Dies ist z. B. der Fall mit 
meinem Praparate No. 2, Tab. 12, welches, mit Salzsiiure 
gekocht den héchsten Schwefelgehalt (10,18°/,) und den 
niedrigsten Eisengehalt (0,028 °/,) zeigte. Beziiglich der geringen 
Abweichung des Stickstoffgehaltes eines anderen ebenfalls mit 
Salzsaure behandelten Priparates verweise ich auf das Seite 128 
Gesagte. 

Dem nun Gesagten zufolge sind es nur zwei Priparate, 
deren Analysen mit einander verglichen werden kénnen, und 
welche Praparate ich auch (S. 129) als tibereinstimmend be- 
zeichnet habe, namlich einerseits das in Essigsiiure unldsliche 
Praparat, welches aus den Geschwiilsten dargestellt wurde, und 
andererseits das aus dem Barytniederschlage des Harns dar- 
gestellte Praiparat. Die Analyse des ersteren Priiparates gab 
4 55,32 und 56,13 °/,, H 5,65 und 6,33°/,, N 12,30°/,, S 7,97°/., 
Fe 0,063 und 0,081°/,, auf aschenfreie Substanz bezogen 
(Asche 2,02°/,). Die Analyse des zweiten Priiparates gab 
C 55,76°/,, H 5,95°/,, N 12,27°/, S 9,01°/,, Fe 0,20°/,, eben- 


falls fiir aschenfreie Substanz berechnet (Asche 9,38°/,). 


03 


Es méchte mir vielleicht gestattet sein, durch noch einige 
Beispiele die Art und Weise zu beleuchten, auf welche Herr 
Nencki meine Abhandlung gelesen und referirt hat. In seiner 
Entgegnung (S. 28) fragt er, mit welchem Rechte ich die 
ubrigen (ausser dem Eisen) von mir gefundenen Bestandtheile 
«wie Kalk, Baryt, Kieselsiure, Phosphorsaure u. s. w.» ignorire. 
Wenn Herr Nencki in meiner Abhandlung Seite 96, 101, 
115, 122 nachliest, wird er finden, dass die untersuchten 
Praiparate phosphorfrei befunden wurden; nur einmal, nim- 
lich in einem Priiparate aus dem Bleiacetatniederschlage des 
Harns, fand ich (S. 111) Spuren von Phosphorsaure. Ebenso 
darf ich die Kieselsiure ignoriren, da ich darauf nicht unter- 
sucht (S. 96) und sie also nicht gefunden habe. Das «<u. s. w.» 
hat in meiner Abhandlung keine Begriindung. 


Nachdem ich nun die Art und Weise, auf welche Herr 
Nencki es passend findet, tiber die Arbeiten Anderer zu berich- 
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ten, beleuchtet habe, will ich zu der Frage tibergehen, welchen 
Werth sein Reden von der constanteren Zusammensetzung 
seines eigenen Farbstoffes eigentlich beanspruchen kann. In 
Betreff der von Berdez und Nencki’) analysirten Priiparate 
heisst es (S. 351): «Die sehr nahe liegenden Zahlen jedoch, 
die wir fiir das von Salzsiiure ungeléste und das aus der 
salzsauren Lésung beim Eindampfen abgeschiedene Phymator- 
husin erhielten, sprechen dafiir, dass wir ein einziges che- 
misches Individuum mit nur Spuren fremder Beimischungen 
analysirten.» Diese «sehr nahe liegenden Zahlen» zeigen 
doch Differenzen von 0,8°/, CG (53,10—53,90°/,), 0,95°/, N 
(10,06—11,01°"/,) und 1,44°/, S (10,04—11,48°/), und wenn 
man die Analysen richtig berechnet (siehe unten), 
findet man noch gréssere Abweichungen. Die Dif- 
ferenzen sind ftir den Kohlenstoff ebenso gross, fiir den 
Schwefel grésser und fiir den Stickstoff unvergleichlich grésser 
als in meinen eben citirten Analysen — und doch sind dic 
Priiparate des Herrn Nencki alle aus Geschwiilsten dar- 
vestellt, wiihrend ich ein aus Geschwiilsten und ein aus dem 
Harne dargestelltes Priiparat analysirte. Ueber die Differenz 
von 1,05 in dem Schwefelgehalte spreche ich mich (S. 129) 
folgendermassen aus: «Da die beiden Priparate im Uebrigen 
eine so gute Uebereinstimmung zeigten, so kann man aut 
(Girund der an und fiir sich nicht besonders bedeutenden Ver- 
schiedenheit im Schwefelgehalt derselben, ungeachtet die Frage 
von der Ursache dieser Verschiedenheit noch offen gelassen 
werden muss, nicht sagen, dass sie verschiedene Substanzen 
darstellten, héchstens dass wir in ihnen etwas verinderte 
Priiparate derselben Substanz zu sehen haben.» Wenn nun 
Herr Nencki meine Worte «an und fiir sich nicht besonders 
bedeutend» losreisst und héhnisch, wie er es thut, mir ent- 
gegentritt, so ist er dazu gewiss nicht berechtigt, da er, der 
«gelibte Analytiker» (Entgegnung S. 29), die von ihm erhal- 
tene noch gréssere Differenz, 1,44°/, S, als von «nur Spuren 
fremder Beimischungen» herrtihrend ansieht. 





1) Arch. f. exp, Path. u. Pharm., Bd. 20, 1886, S. 348—353. 













Ich gehe nun zur Besprechung des Aschen- und Eisen- 
Giehaltes meiner Priiparate tiber. Der Aschengehalt stammt da- 
von her, dass der Farbstoff mit alkalischen Erden Verbindungen 
eingeht, aus welchen die Asche nicht ohne Verwendung 
stirkerer Siiuren zu entfernen ist. In Alkalilauge, Alkali- 
earbonat oder Alkaliphosphat liste sich diese Verbindung 
klar auf und wurde durch Zusatz von Essigsiiure wieder aus- 
gefillt. Durch Essigsiure konnten die Aschenbestandtheile 
nicht ausgezogen werden, und die in Essigsiiure léslichen 


Priiparate liessen sich sogar durch Zusatz von Barytwasser 
noch bei stark saurer Reaction als Barytverbindung aus- 
fillen. Da ich’ alle Praiparate — ausser dem in Essigsiiure 
unléslichen aus den Geschwilsten, das in Verbindung mil 
Magnesiumhydroxid ausgefillt wurde — mit Barytwasser aus- 


gefillt habe und das Erwiarmen mit stirkeren Siiuren ver- 
meiden wollte, so ist es ganz nattirlich, dass dieselben 
aschenhaltig zur Untersuchung kamen. 


Ferner frigt es sich: Kann nicht das Eisen in eben 
solcher Weise, wie die alkalischen Erden, mitgerissen und 
aus diesem Grunde in den Priparaten gefunden worden 
sein? Da ich in meiner Abhandlung diese Frage nicht be- 
sonders besprochen habe, so darf ich meine Behauptung, dass 
das Eisen einen integrirenden Theil des Farbstoffes ausmache, 
etwas niiher begrtinden. Wenn ich nur die Geschwiilste 
untersucht hatte, wtirde ich wahrscheinlich das Eisen als von 
Hiaimatin herrtihrend angesehen haben. Nun ist aber meine 
sehauptung wesentlich auf die Untersuchung des Barytnieder- 
schlages des Harns basirt. Der Harn enthalt aber, nach 
Hamburger’), keine Eisensalze. Von den angewandten 
Reagentien,, Barytwasser, Sodalésung, Natronlauge und KEssig- 
siure kann man nicht fiiglich den Eisengehalt herleiten, Blut 
fand sich nie in dem Harne vor. Kann eine andere organische 
eisenhaltige Substanz, wie es solche in normalem Harne giebt, 
den Eisengehalt bedingt haben? Keinenfalls. Aus normalem 
Harn konnte ich (S. 139) durch Barytwasser nur ganz unbedeu- 


1) Zeitschr. f. physiol, Chemie, Bd. 2, 1878 -79, S. 193. 





tende Mengen von Farbstoff ausfallen, welcher  tibrigens 
durch Essigsiure aus der alkalischen Lésung nicht ausge- 
schieden wurde und also den untersuchten Melanosarkom- 
farbstoff nicht verunreinigen konnte. Uebrigens enthalt der 
von Giacosa') beschriebene Harnfarbstoff nicht mehr als 
0,5"), Fe, und wenn man von dieser Substanz das Eisen her- 
leiten will, wtirde also mein Priiparat mit 0,20°/, Fe zum 
erdéssten Theil aus solcher bestanden haben, dem die Unléslich- 
keit in Weingeist, Aether und Amylalkohol (8. 95) entschieden 
widerspricht. Das Eisen dieses meines Priiparates scheint 
mir also keinen anderen wahrscheinlichen Ursprung haben 
zu kOnnen, als den, dass es dem Farbstoffe selbst zuhért. 


Noch eine andere Thatsache spricht meiner Behauptung 
das Wort. Aus dem Barytniederschlage erhielt ich noch ein 
anderes, etwas verschiedenartiges Priparat, das vermittelst 
der Loéslichkeit in Essigsiure abgesondert werden konnte. Aus 
der essigsauren Lésung (8S. 95) wurde das Priiparat bei saurer 
Reaction als Barytverbindung ausgeschieden; dieses Praparat 
enthielt dieselbe Eisenmenge (0,19°/, Fe). Es ist wohl kaum 
wahrscheinlich, dass ein EKisensalz bei saurer Reaction aus- 
geschieden worden wire, wenn sich nur eine geringe Menge 
desselben in der Lésung vorgefunden hitte, und man kann 
wohl weiter kaum erwarten, dass ein auf obige Weise dar- 
vestelltes Priiparat als Verunreinigung gerade dieselbe Eisen- 
menge mit niedergerissen haben wiirde, welche die Essigsiure 
in dem unléslichen Praparate zurtickgelassen hatte. Aus den 
Geschwiilsten wurde (S. 116) sogar ein (in Essigsaure 
losliches) Priiparat dargestellt, welches durch Eintragen von 
Magnesiumsulfat in der von freier Salzsiure und Schwefel- 
siiure sauren Lésung abgeschieden wurde; darauf wurde das 
Priparat durch Lésen in Natronlauge und Ausfallung, ferner 
durch Lésen in Kssigsiure und Abscheidung bei saurer 
Reaction als Barytverbindung gereinigt; der verschiedenen 
Darstellung ungeachtet enthielt auch dieses Praparat die- 
selbe Eisenmenge (0,21°/,), wie ich in den vorerwahnten 


1) Annali di chimica, 1886, Separatabdruck. 

















Praparalen aus dem Harn gefunden habe. Ist dies alles nur 
ein Zufall? Mir scheint das eine sehr unwahrscheinliche 
Annahme zu sein. Die Praparate aus dem Bleiacetatnieder- 
schlage des Harns enthielten zwar auch ziemlich gut tiberein- 
stimmende Eisenmengen; da aber in dem Harn Stoffe vor- 
zukommen scheinen, die etwa denselben Eisengehalt haben, 
und da ich keines dieser Praéparate von anderem Farbstoffe 
vollig frei ansehe, dtirfen sie zur Entscheidung der Frage 
nicht verwerthet werden. In zwei Priparaten, welche ich 
mit Salzsiure in der Wiirme behandelt habe, und zwar nur 
in diesen, wurde ein betriachtlich niedrigerer Eisengehalt 
(resp. 0,072°/, und 0,028°/, Fe) gefunden. Auf Grund des 
Gesagten muss ich meine Behauptung aufrecht erhalten, dass 
das Kisen, welches ich in meinen Farbstoffpriiparaten gefunden 
habe, einen integrirenden Theil des Farbstoffes ausmache und 
nicht als eine zufallige Beimischung betrachtet werden darf, 
dass aber dieses Eisen durch Erwiirmen mit Salzsiiure ziem- 
lich leicht abgespaltet wird. Eine solche organische Eisen- 
verbindung ist nicht ohne ihr Analogon. Als soleches kann 
das Nuclein, welches Bunge’) isolirt und Hiimatogen be- 
nannt hat, angesehen werden. Auch diese Substanz enthilt 
eine nur geringe Menge Eisen (0,29°/, Fe), welches doch als 
ein integrirender Theil des organischen Molektils angesehen 
werden darf. Das Eisen wird aber schon durch Reagentien 
abgespaltet, welche, soweit bekannt ist, das Nucleinmolekiil 
im Uebrigen nicht angreifen. So wurde das Eisen schon in 
der Kilte durch Salzsiure, je leichter um so concentrirter 
die Siure, ferner durch Alkalilauge und durch Schwefel- 
ammonium abgetrennt. 


Dass ein thierischer Farbstofi einer tiefgreifenden Ver- 
inderung unterliegen kann, ohne dass dies durch eine Aen- 
derung der Farbe oder der Léslichkeit des Priaparates sich 
kundgiebt, ist von Nencki und Sieber’) dargethan worden, in- 
dem die Hippomelaninsaurepriiparate, die nach je '/,- und 1sttin- 


1) Zeitschr, f. physiol. Chemie, Bd. 9, 5, 49. 
2) Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmak., Bd, 24, S. 18. 











digem Schmelzen mit Kalihydrat erhalten wurden, unter 
einander um mehrere Procente Kohlenstoff differiren, ob- 
gleich sie in Farbe und Léslichkeit tibereinstimmen. Die 
Moglichkeit, dass ein Melanosarkomfarbstoff vom Menschen 
eine Verinderung seines Gehaltes an Kohlenstoff, Wasser- 
stoff, Stickstoff oder Schwefel ohne eine augenscheinliche 
Verinderung der Farbe oder der Léslichkeit erleide, kann 
nicht ohne Weiteres zurtickgewiesen werden. Dass eine 
solehe Verainderung, wie ich es (S. 134) annahm, durch Kochen 
mit Salzsiure durchgeftihrt werden kann, scheint von Herrn 
Nencki bezweifelt zu werden. Meine diesbeztiglichen Experi- 
mente sprechen jedoch gegen die Berechtigung eines solchen 
Zweifels. In einem Versuche erhéhte sich nimlich der Schwefel- 
gehalt nach einstiindigem Erwirmen mit Salzsaure (ven 10°/)) 
von 9,01 auf 10,18°/, (S. 104)"); ein anderes Mal sah ich 
eine geringe Verminderung des Stickstoffgehaltes (von 12,30) 
auf 12,06"/,) nach zehnsttindigem Erwirmen mit Salzsiure 
von 10°), welchen Befund ich aber wegen der geringen 
Menge des analysirten Priiparates nicht als entscheidend an- 
sehe (S. 123). Auf Grund dieser Experimente wtirde ich doch 
die Méglichkeit, dass die Phymatorhusinpraparate Nencki’s 
beztiglich ihrer Zusamniensetzung veriindert worden waren, 
nicht hervorgehoben haben, wenn ich nicht, wie spater gezeig! 
werden wird, in der oben citirten Abhandlung von Berdez 
und Nencki eine Sttitze hierfiir gefunden zu haben glaubte. 
Ich komme nun auf «die Spuren fremder Beimischungen» 
oder, wie es in der Entgegnung des Herrn Nencki (S. 29) 
heisst, das «reine Phymatorhusin» zurtick. Diese Beimi- 
schungen, wenn tiberhaupt zugegen, diirften wohl aus Eiweiss- 
stoffen bestanden haben (durch Abwesenheit von Phosphor 
sind Nucleine ausgeschlossen). Da das Phymatorhusin durch 
seinen hohen Schwefelgehalt gekennzeichnet ist, darf wohl 
das schwefelreichste Priparat von Berdez und Nencki als 
das am wenigsten verunreinigte angesehen werden. Der 


1) Dies kann nicht dadurch erklairt werden, dass die Salzsdure 
Eiweiss ausgelést hatte, indem das Praparat, welches aus eiweissfreiem 
Harn dargestellt wurde, kein Eiweiss enthalten konnte. 
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Schwefelgehalt in drei von ihren Praparaten war resp. 10,13, 
10,04 und (aus Salzsiiture abgeschieden) 11,05—11,48°/, S. 
Will man eine Differenz von 1,44°/, S durch Beimengung von 
Kiweiss erklaren, so wirden die «<Spuren» in dem schwefel- 
irmsten Priparate nicht weniger als 13—15°/ betragen 
haben. Die Zahl 11,48 ist doch nach einer anderen Methode 
als die tbrigen erhalten; aber auch wenn man von dem 
Schwefelgehalte von 11,05°/, S als richtig ausgeht, witirde der 
Eiweissgehalt des Praparates mit 10,04°/, S noch 9'/,—11°/, 
betragen (der Schwefelgehalt des Eiweisses ist nach Herrn 
Nencki zu 0,5—1,8°/, angenommen). Aus anderen Griinden 
ist es indessen unmdéglich, diese Differenzen durch Beimengung 
von Eiweiss zu erkliiren, weil dann der niedrigere Schwefel- 
gehalt von einem erhdhten Stickstoffgehalte (etwa 11°/,°/, statt 
10,59°/, N) begleitet sein miisste. Da Differenzen von 
1,44") S und 0,95°/, N allzu gross sind, um die An- 
nahme Nencki’s zu rechtfertigen, dass die Pra- 
parate nur aus einem chemischen Individuum be- 
standen haben, ferner eine Beimengung von Eiweiss die 
Differenzen nicht erklairt, und auch fiir die Annahme von einer 
Verunreinigung mit einer stickstoffiirmeren, schwefelreicheren 
Substanz keine Griinde vorliegen, so scheint mir — eine un- 
genaue Arbeit ausgeschlossen — die Annahme die wahr- 
scheinlichste zu sein, dass die Farbstoffe durch eine ungleich 
energische Behandlung mit Salzsiiure eine theilweise Zer- 
setzung erfahren haben. 


Noch Einiges will ich aus der Abhandlung Berdez 
und Nencki’s hervorheben. Seite 353 theilen sie die Ana- 
lyse eines Priiparates mit, das sich beim Erkalten der L6- 
sung in Essigsiure abschied. «Schon beim Verbrennen auf 
Platinblech, wobei die Substanz den Geruch nach verbranntem 
Harn verbreitete, konnte man sehen, dass sie nicht ganz 
eiweissfrei war. Die Elementaranalyse bestitigte diese Ver- 
muthung.» Die mitgetheilten Zahlen der Analyse sind: 
C 54,88°/,, H 5,38°/,, N 13,37°/,, S 9,66°/. Was die Ana- 
lyse auch beweisen mag, jedenfalls bestatigt sie 
nicht diese Annahme, eher beweist sie das Gegen- 
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theil. Kin Gemenge aus Eiweiss und einem Phy- 
matorhusinpraiparat von Berdez und Nencki kann 
naimlich nicht diese Zusammensetzung haben. Ein 
Stickstoffgehalt von 13,37°/, kann, wenn man am gtinstigsten 
rechnet (Eiweiss 17°), N und Phymatorhusin 11,01°/, N), 
nicht weniger als 40°/, Eiweiss entsprechen, und eine solche 
Mischung kann nicht mehr als 7,6°/, (statt 9,66°/,) Schwefel 
enthalten haben. Wenn man vom Schwefelgehalte ausgeht 
und am = gtinstigsten rechnet (Eiweiss 1,8°/, S und Phy- 
matorhusin 11,48°/, 5), so kann ein Schwefelgehalt von 


9,66"), S nicht mehr als 19°/, Eiweiss entsprechen und der 
Stickstofigehalt dieses Gemenges kann nicht mehr als 12,15°/, N 
betragen. Wenn man mit Mittelzahlen rechnet, stellt sich 
die Sache noch ungtinstiger: dann wire entweder der Schwefel- 
gehalt nicht hédher als 6°/ oder der Stickstoffgehalt nicht 
héher als 11,1°/, N gewesen. Befremdend ist es auch, dass 
der Kohlenstoffgehalt nicht unbetriichtlich héher ist als das 
Maximum der ftir das Eiweiss oder das Phymatorhusin 


Nencki’s gefundenen Zahlen. 


In Betreff der Analysenzahlen ist hervorzu- 
heben, dass sie grosse Fehler aufzuweisen haben. 
Zuerst ist der Aschengehalt dieses Priiparates unrichtig an- 
vegeben. In einer friiheren, von Berdez') in der fran- 
zOsischen Sprache gelieferten Publication derselben Unter- 
suchungen findet man (S. 348) dieselbe Analyse wieder, wo 
die Aschenmenge zu 0,0153 gr. gewogen ist. Dass diese 
Zahl die wahre ist und sie nicht einen Druckfehler (0,0153 
er. statt 0,00155 gr.) enthilt, geht daraus hervor, dass 
einerseits die Gewichtsbestimmungen sonst nie in ‘/,,, mgr. 
angegeben sind, andererseits die Zahl 0,0153 bei der Be- 
rechnung der gleichzeitig ausgefiihrten Kohlen- und Wasser- 
stoffbestimmung verwendet ist (ware die Aschenmenge nur 
0,00153 gr. gewesen, so wiirden der Kohlenstoff und der 
Wasserstoff zu 52,8°/, GC und 5,2°/, H_ statt zu 54,88°/, 
und 5,38°/, H berechnet worden sein). Die Aschenprocente 





1) Revue médicale de la Suisse Romande, Bd. 5, 1885, S. 341—35». 
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hat aber Berdez unrichtig zu 0,41°/, statt zu 4,15°/, be- 
rechnet. In der deutschen Publication von Berdez und 
Nencki ist diese Inconsequenz corrigirt worden, aber nicht 
so, dass der Aschengehalt mit der wahren Zahl, 4,15°/,, 
aufgefihrt wird, sondern so, dass die Aschenmenge zu 
0,0015 gr. statt zu 0,0153 gr. angegeben ist. 

Weiter ist zu bemerken, dass die Zahlen der Stick- 
stoffbestimmung nicht folgerichtig sind. Nach den 
angegebenen Zahlen (und 0,4°/, Asche) betriigt der Stickstoff- 
vehalt nicht 13,37°/,, sondern 11,37°/,. Wenn nicht diese Zahl 
in den beiden Publicationen dieselbe (13,37 °/,) wire, wtrde 
man dies vielleicht als einen Druckfehler deuten. Mit Bertick- 
sichtigung des wahren Aschengehaltes (4,15°/,) berechnet, 
betriigt der Stickstoffgehalt 11,81°/. 

Der Schwefelgehalt, welcher ohne Berticksichtigung 
etwaigen Aschengehaltes berechnet ist, wird, wenn der Aschen- 
gehalt 4,15°/, eingefiihrt wird, nicht 9,66°/, S, sondern 
10,07°/, S betragen, und derselbe fillt also innerhalb der fiir 
ie anderen Phymatorhusinpriiparate gefundenen Grenzen. Da- 
durch fallt eine Stiitze fiir die gegebene Interpretation der 
Analysen dieses Priiparates weg. 

Auch wenn man auf die Analysen des <reinen, 
aschenfreien Phymatorhusins von Berdez und 
Nencki» (Entgegnung S. 29) etwas naher eingeht, 
findet man bemerkenswerthe Dinge. In beiden Aus- 
gaben (in der Arbeit Berdez’ S. 547, in der deutschen 
Ausgabe von Berdez und Nencki S. 352) findet sich die 
Analyse eines aus Salzsiiureldsung ausgeschiedenen Priiparates 
wieder. In 0,2730 gr. der Substanz wurden 0,0064 gr. Asche 
gefunden, welche Berdez zu 1,22°/, statt, wie richtig, zu 
2,34°/, berechnet. In der deutschen Ausgabe ist zwar das 
Gewicht der Asche, aber nicht die Procentzahl wiedergegeben. 
Das «aschenfreie Phymatorhusin» enthielt bis 
|, Asche! Ich habe oben darauf hingewiesen, wie 
vrosse Differenzen die mitgetheilten Analysenzahlen fiir das 

reine Phymatorhusin» von Berdez und Nencki zeigen. 
Noch gréssere Differenzen finden sich, wenn man 
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die Analysen richtig berechnet. Seite 347 in der 
franzosischen Arbeit, Seite 351 der deutschen Ausgabe wird 
die Analyse eines Praparates mit 1,11°/, Asche mitgetheilt. 
Eine Kohlenstoffbestimmung, welche 53,58°/, gab, ist angeb- 
lich auf aschenfreier Substanz berechnet. Dem ist aber nicht 
so: aschenfrei berechnet betriigt nimlich der Kohlenstoffgehalt 
nicht 53,58°/, G, sondern 54,2°/, C. Mit Berticksichtigung 
dieser Zahl, welche die héchste ist, ergiebt sich die Differenz 
der Kohlenstoffbestimmungen nicht zu 0,8°/,, wie oben an- 
gegeben, sondern zu 1,1°/, GC. Noch mehr wird bei 
richtiger Rechnung die Differenz der Schwefel- 
bestimmungen erh6éht. Zwei Schwefelbestimmungen der 
eben genannten Substanz gaben resp. 10,13°/, S und 10,04°/, S. 
Die Zahl 10,13 stimmt zwar gut mit dem Anderen tberein, 
— aber sie ist von Berdez unrichtig berechnet. Richtig 
berechnet gab die Analyse nicht 10,13°/, S, son- 
dern 12,77°/. Dies kann nicht von einem Druckfehler ab- 


io° 


hangen, da die Zahl in den beiden Ausgaben dieselbe ist: 


librigens kann dies durch einen Druckfehler einer der Zahlen, 
welche das Gewicht der Substanz und des Baryumsulfates 
wiedergeben, nicht erklart werden. Diese Zahlen wiirden 
dann entweder 0,3164 ‘gr. Substanz statt 0,251 gr. oder 
Q,1851 gr. Baryumsulfat statt 0,2334 gr. betragen haben. 
Solche Druckfehler sind ginzlich unwahrscheinlich. Diese 
doppelte Schwefelbestimmung Berdez’, in einer und der- 
selben Substanz ansgefiihrt, gab also resp. 12,77°/, S und 
10,04°/, S, daher eine Differenz von nicht weniger 
als 2,73°/, S. Ist Herr Professor Nencki auch mit dieser 
Uebereinstimmung zufrieden ? 


Stockholm, November 1887. 





Ueber das Adenin. 
Vou 


A. Kossel. 


(Aus der chemischen Abtheilung des physiologischen Instituts zu Berlin.) 
(Der Redaction zugegangen am 30. November 1887.) 


Bei der Zersetzung des Nucleins durch verditinnte Sauren 
entsteht, wie ich in einer frtiheren Abhandlung’) gezeigt habe, 
neben den Ubrigen stickstoffreichen Basen eine Substanz, 
welcher die Formel C,H,N, zukommt und fiir die ich den 


Namen « Adenin» vorgeschlagen habe. Die Verbreitung dieser 
Substanz in den Organen der Thiere und Pflanzen entspricht 
ihren genetischen Beziehungen zu dem charakteristischen Be- 
standtheil des Zellkerns. Ich habe dieselben aus den Pankreas- 
driisen und aus der Milz, hingegen nicht aus dem kern- 
armen Muskelgewebe darstellen kénnen, ferner fand ich sie 
in der Bierhefe und in dem Extract von Theeblattern. Herr 
Dr. F. Kronecker untersuchte auf meine Veranlassung Milz, 
Lymphdrtisen und Nieren von Rindern und konnte den sichern 
Nachweis des Adenins in diesen Organen fihren’). Herr 
Dr. Stadthagen’) fand das Adenin in der Leber und im 
Harn eines Leukimischen. Letzterer Befund steht in guter 
Uebereinstimmung mit der Erklarung, welche ich fiir das 
Auftreten der stickstoffreichen Basen in den leukimischen 
Organen gegeben habe‘). In den thierischen und pflanzlichen 


1) Diese Zeitschrift, Bd. X, S. 248. 
2) Virchow’s Archiv, Bd. 107, S. 207. 
3) Virchow’s Archiv, Bd. 109, S. 390. 
4) Diese Zeitschrift, Bd. VII, S. 22. 
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Geweben ist das Adenin nicht in freiem Zustand vorhanden, 
sondern es ist mindestens zum Theil in lockerer Verbindung 
mit Eiweiss und Phosphorsiure. Diese Verbindung wird so- 
7 wohl durch die Einwirkung verdtinnter Saéiuren in der Siedehitze, 
it als auch durch spontane Zersetzung nach dem Tode geldést. 

Meine Untersuchungen waren zuniichst darauf gerichtet, 
die friiher von mir gemachten Angaben tiber die Eigenschaften 
des Adenins zu vervollsténdigen. 














Sublimation des Adenins, 

Bereits in der ersten Abhandlung habe ich angegeben, 
dass beim Erhitzen des Adenins ein Sublimat auftritt. Das- 
selbe besteht, wie weitere Untersuchungen zeigten, aus un- 
zersetztem Adenin. Das Sublimat ist rein weiss, federahn- 
lich, sehr leicht und erscheint unter dem Mikroskop als loses 
Aggregat kleiner Nadeln. Es lést sich in heissem Wasser, 
nach dem Erkalten schiessen Krystalle an, die bei 53° ihr 
Krystallwasser verlieren und die friiher beschriebenen Eigen- 
schaften des Adenins zeigen. Bei 220° kann die Base im 
Oelbad v6llig unzersetzt sublimirt werden. Bei 250° tritt 
theilweise Zersetzung ein. 











Salze des Adenins. 





Salzsaures Adenin. Die Krystalle dieses Salzes sind 
nach gtitiger Mittheilung des Herrn Dr. Scheibe «durch- 
«sichtig, theilweise stark glinzend, mit dem Axenverhiltniss 

a:b:c = 23,0704. 1 : 18127 
8 = 61° 40’. 
«Beobachtet wurden die Formen ®Px, oP, ~P, ~P2, 
+ Po, —mPn (— : P+)». 


' 








Dieselben sind zusammengesetzt. nach der Formel: 
C,H,N, . HCl + ‘/, H,O. 
Die Analysen des krystallwasserfreien Salzes ftihrten zu 
folgenden Resultaten: 
1. 0.2145 er. gaben 0,2740 gr. GO2 und 0,0715 gr. H20. 
2. 03280 gr. gaben 0,2736 gr. Ag(Cl. 
' 3. 0,2253 gr. enthielten 0,0102 gr. Krystallwasser. 


Kon 


. t. 1,505] gr. enthielten 0.0785 gr. Krystallwasser. 



















Berechnet fiir __Gefunden :_ 
C3;H3Ns . HCl: Li iL. 
C3 34,98 34,83 
He 3.50 3.70 
N5 40,81 
Cl 20,70 20,63. 


Berechnet fiir Gefunden : 
a ae 


C3H5N5. HCl + 1/2 HoO: I. Il. 
Wasser 4.98 4.52 3,20. 


1 Thi. des wasserfreien Salzes lést sich in 41,9 Th. Wasser. 


Salpetersaures Adenin bildet zierliche sternformig 
gruppirte Nadeln, welche der Formel 
C,H,N,, HNO, + '/, H,O 
entsprechen. 


Die Analysen des krystallwasserfreien Salzes ergaben: 


1. 0,1080 gr. gaben 0,1203 gr. COe und 0,0330 He O. 
2. 0,0940 gr. gaben 35 cbem. Stickstoff bei 20° und 762.5 mm. Baro- 
meterstand. 
Berechnet fiir Gefunden : 
C5; H5Ns . HNOs: I. Il. 

Cs 30,30 30,37 — 

He 3,03 3,39 

Ne 42,49 “= 42,78 

Oz 94,25 ome ane 


Dies Krystallwasser geht bei einer 100° nur wenig tiber- 
steigenden Temperatur sehr langsam fort. Die Bestimmung 
desselben ergab: 

1. 1,9655 gr. verlor bei 110° 0,0837 gr. Wasser. 
2. 0,4532 gr. verlor bei 120° 0,0190 gr. Wasser. 
3. 0,2631 gr. verlor bei 120° 0,0120 gr. Wasser. 


Pe Gefunden: 
3erechnet fiir __aetun len: 


1% H5N5 . HNO3 + to HeO: I. Il. Ill. 
Wasser 4,3 4,26 4,19 456. 
Ein Theil des trocknen Nitrats lést sich in 110,6 Th. Wasser. 
Die Léslichkeitsverhialtnisse des Adenins und der unter- 
suchten Salze sind demnach folgende: 
1 Theil Adenin lost sich in . 1086 Theilen Wasser. 
1 »  Adeninsulfat » ; 153 
»  Adeninnitrat : 110,6 
1 Adeninchlorhydrat »  » . 41.9 
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Platinverbindungen des Adenins. Wenn man 
eine verdunnte Lésung des salzsauren Adenins mit einer ver- 
diinnten Platinchloridlésung versetzt, so scheidet sich nach 
einiger Zeit ein gelbes, in kleinen Nadeln krystallisirendes 
o Platinsalz aus, Dasselbe entspricht der Formel 
(C,H,N, . HCl), PtCl,. 
1. 0,1778 gr. gaben 0,1138 gr. CO2 und 0,0434 gr. He O. 
2. 0,7696 gr. gaben 0,2219 gr. Pt1). 














Berechnet fiir Gefunden ; 
(C3H3N;. HCD2PtCh: I IL. 






C1o 17,59 17,45 
Hi 1,76 2,71 . 
Pi 28,992 7 28,86. 










Dieses Platinsalz geht beim Erhitzen seiner wisserigen 
Lésung in eine platinreichere Verbindung tiber. Demgemiiss 
erhilt man hédhere Werthe ftir das Platin, wenn man die 
Fallung in der heissen Lésung vornimmt. In solchen Nieder- 

f schligen wurden gefunden 29,82 und 30,44°/, Pt. 







Wenn man eine concentrirte Lésung des eben beschrie- 
benen Platinsalzes lingere Zeit kocht, so triibt sie sich in 
Folge Abscheidung eines hellgelben Pulvers, das nach den 
Analysen als das Salz 

C,H,N, . HCl, PtCl, 


zu betrachten ist. Dasselbe ist in kaltem Wasser sehr wenig 












léslich. 
be 1. 0,2327 gr. gaben 0,1029 gr. CO2 und 0,0263 gr. He O. 
yy 2. 0,1645 gr. gaben 20,6 chem. Stickstoff bei 23,5° und 755 mm. Bar. 
i 3. 0,2021 gr. gaben 0,0784 gr. Pt. 
bk 4. 0,1779 gr. gaben 0,0693 gr. Pt. 






Gefunden : 





Berechnet fiir 












nenagae ee : 
e (C5H3N;. HCl) PtCl: I. i. Uv. 
Cs 11,74 1206 — ue ee 
¢ He 1,17 vee” ee 
N; 3.70 «et. ee 
: Pt 38,64 aint — 38,79 38,83. 





1) Das fiir die Platinbestimmung benutzte Praparat war durch Zer- 
setzung des Chlorzinkdoppelsalzes gewonnen (s, u.). 
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Silberverbindungen des Adenins. Bereits in der 
friiheren Mittheilung habe ich erwihnt, dass man durch Fallung 
einer ammoniakalischen Adeninlésung mit ammoniakalischer 
Silberlésung in der Siedehitze einen Niederschlag erhalt, dessen 
Zusammensetzung der Formel C,H, N, Ag entspricht, und habe 
ferner die Vermuthung ausgesprochen, dass ausserdem noch 
eine zweite Verbindung C,H,N., Ag,O dargestellt werden 
kénne. Eine erneute Untersuchung hat die Existenz beider 
Verbindungen dargethan. Welche von beiden entsteht, das 
ist von der Menge des hinzugefiigten Silbers abhingig. Ent- 
spricht dieselbe ungefiihr einem Atom Silber auf ein Molekiil 
Adenin, so entsteht die erstere, wie folgende Analyse beweist'): 

Berechnet ftir C3; H4N5 Ag: Gefunden : 
Ag 14,63 45,14, 

Wird hingegen ein betriichtlicher Ueberschuss von Silber 

hinzugesetzt, so erhilt man die zweite Verbindung: 
Berechnet fiir C3H3N5,AgeO: Gefunden: 
Ag 58,85 58,75. 

Stellt man durch Zusammenbringen aequivalenter Mengen 
von Adenin und Silber die erste Verbindung her, so enthalt 
der entstehende Niederschlag fast alles Adenin, nur ein kleiner 
Rest bleibt in Lésung und kann durch Eindampfen des Fil- 
trats gewonnen werden. Ist die Lésung stark ammoniakalisch, 
so kann eine betrachtliche Menge Adenin der Fallung entgehen. 


Chlorzinkdoppelsalz. Dieses Salz erhielt ich ge- 
legentlich, als ich das Adenin behufs Anstellung der Reductions- 
versuche in der Kilte mit Zink und Salzsiure behandelte. Die 
aus der sauren Lésung beim Stehen tiber Kali ausgeschiedenen 
Krystalle wurden abgesogen. Bringt man dieselben mit wenig 
Wasser zusammen, so lésen sie sich zunachst auf, aus der 
wiasserigen Lésung fallt indess nach kurzer Zeit ein schwer 
léslicher Niederschlag in kleinen Krystallen heraus. Derselbe 
besteht aus einem Chlorzinkdoppelsalz des Adenins und kann 
durch Umkrystallisiren gereinigt werden. Indess haftet dem- 
selben auch nach wiederholtem Umkrystallisiren eine gewisse 





1) Vergl. auch diese Zeitschrift, Bd. X, S. 257. 
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Menge eines durch Reduction entstandenen Korpers an, welche 

die Analysen des Doppelsalzes unzuverlassig erscheinen lassen‘). 
t Diese Beimengung giebt sich auch dadurch zu erkennen, dass 
die Krystalle mit Salpetersiure abgedampft einen gelben Riick- 
stand hinterlassen, der beim Erhitzen mit Natronlauge inten- 
siv roth wird. Diese Reaction giebt das reine Adenin nicht, 
auch nicht bei Gegenwart von Chlorzink. Durch direete Ver- 
einigung von salzsaurem Adenin und Chlorzink habe _ ich 
dies Doppelsalz nicht erhalten. Indess lassen die folgenden 
teactionen keinen Zweifel dariiber, dass es sich wirklich um 
ein Salz des Adenins und nicht um das eines Reductions- 
productes allein handelt. Aus dem Chlorzinkdoppelsalz konnte 
ich reines Adenin in krystallisirtem Zustand darstellen, indem 
ich die wiisserige Lésung der Krystalle mit Quecksilberacetat 
fallte und den Niederschlag mit Schwefelwasserstoff zersetzte. 
Léste ich ferner die Krystalle der Zinkverbindung in Wasser 
und fillte die Lésung mit Platinchlorid, so erhielt ich das 
Platindoppelsalz des Adenins. 





















Substitutionsproducte des Adenins. 


Das Adenin ist im Stande, an Stelle eines Wasserstoff- 
atoms die Acetyl- und Benzoylgruppe aufzunehmen. Ebenso 
bildet das Adenin eine gut krystallisirende Methylverbindung, 
deren Untersuchung noch nicht beendet ist. Aethylchloro- 
earbonat wirkt auf die Base in alkalischer Lésung ein unter 
Bildung eines Substitutionsproductes, welches in Nadeln kry- 
stallisirt und sehr leicht zersetzlich ist. 














Acetyladenin, V6llig trocknes gepulvertes Adenin 
(1 gr.) wurde in einem kleinen mit Réckflussktihler ver- 
sehenen Kolben mit tiberschtissigem Anhydrid (15 gr.) im 
f Oelbad einige Zeit auf 130°, spaiter bis zum Sieden des An- 











1) Die Analysen ergaben: 





18,75 18,938 iid 
2,77 
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hydrids (137°) erhitzt. Das Adenin ging nur zum Theil in 
Lésung. Beim Erkalten krystallisirten kleine weisse Blittchen 
und Schiippchen aus. Nachdem das Anhydrid durch mehr- 
faches Schiitteln mit Aether entfernt war, wurde das Product 
mit kaltem Wasser gewaschen und dann in heissem Wasser 
gelést. Beim Erkalten  krystallisirte das Acetyladenin in 
kleinen, wenig glanzenden Schtippchen aus. 
1. 0,2340 gr. gaben 0,4035 gr. CO2 und 0,0896 gr. He QO. 


2, 0,1582 gr. gaben 53,0 chem. Stickstotf bei 17,5° und 770 mim. Bar 


Berechnet fiir Gefunden : 


ee 


r - ———— 
C3 Ha Ns . CO . CHs: L. Il. 
47,46 47,02 — 
3,95 4,25 - 
39,54 _ 39,28 
O 9,03 
Das Acetyladenin lést sich wenig in kaltem Wasser und 

in Alkohol, leichter in heissem Wasser, in verdtinnten Sauren 
und Alkalien. Es schmilzt bei 260° noch nicht, farbt sich 
indess gelb. 


Benzoyladenin. Durch die Einwirkung von Benzoyl- 
chiorid auf Adenin wurde diese Verbindung nicht erhalten. 
Dieselbe lisst sich leicht darstellen durch die Einwirkung von 
Benzoésaureanhydrid. Trocknes gepulvertes Adenin wurde 
im trocknen Reagensglase mit der 3- bis 4fachen Menge 
Benzoésiureanhydrid tiber freiem Feuer vorsichtig erwarmt. 
Das Adenin lést sich allmahlich in dem geschmolzenen An- 
hydrid auf. Wenn die Auflésung geschehen ist, erhalt man 
noch kurze Zeit im Schmelzen und lisst dann erkalten. Wird 
die Masse zu stark oder zu lange erhitzt, so farbt sie sich 
braun. Die Schmelze erstarrt entweder zu einem durch- 
sichtigen Gummi oder zu einem spréden, undurchsichtigen 
Kuchen. Derselbe wird in warmem Alkohol gelést, die 
Lésung mit Aether gefallt. Es bildet sich ein voluminéser 
Niederschlag, der durch Waschen mit Aether vom _ itiber- 
schtissigen Anhydrid befreit wird. Wird derselbe in sieden- 
dem Wasser gelést, so scheidet er sich beim Erkalten in 
Form dinner, glanzender, centimeterlanger, zuweilen biischel- 
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formig gruppirter Nadeln ab. Der Schmelzpunkt des Benzoyl- 
adenins liegt bei 234—235°. 

1. 0,2149 gr. Substanz gaben 0.4726 gr. CO2 und 0,0748 gr. H20. 

2. 0.2121 gr. gaben 55,0 chem. Stickstoff bei 21,5° und 763 mm. Bar. 









Berechnet far Gefunden: 
4 = . 4 ee 
C5H4N;.CO.Ce6Hs: I. II. 
; Cy 60,25 59,97 _ 
Hy 3.76 3 87 ae 
N5 29 29 eset IO HG 
() 6.69 —_ es 





Das Benzoyladenin lést sich ziemlich leicht in heissem 
Alkohol und fallt beim Erkalten krystallisch aus. Es _ lést 
sich ferner in verdtiinnten Siéiuren und in Ammoniak. Mit 
amimoniakalischer Silberlésung giebt es einen dem Adenin- 
silber ahnlichen Niederschlag, der sich in Ammoniak leichter 
lost als dieses. Es ist ein ziemlich bestandiger K6rper, beim 
Kochen mit Salzsiiure wird es nur langsam zersetzt. Bei 
stundenlangem Kochen mit Wasser wird es in Adenin und 
senzoésiure umgewandelt. 










Einwirkung spaltender, oxydirender und redu- 
cirender Mittel auf das Adenin. 










Das Adenin ist sehr widerstandsfahig gegen die Ein- 
wirkung von Siuren und Alkalien und ebenso gegen Oxy- 








dationsmittel. 

{ Man kann das Adenin stundenlang mit Barytwasser, mit 
; Kalilauge oder mit Salzsiure kochen, ohne dass es angegriffen 
i wird. Bei einer 100° tibersteigenden Temperatur erfolgt eine 










‘f vollige Zersetzung unter Bildung von Kohlensiure und Am- 
a moniak. Letzteres ist der Fall, wenn Adenin mit verdtinnter 
. Salzsiure oder mit concentrirter Jodwasserstoffsiure im ge- 
¥ schlossenen Rohr erhitzt wird. Dass durch schmelzendes 
? Kali bei 200° Cyankalium gebildet wird, habe ich schon in 
; : meiner friiheren Mittheilung angegeben. Oxydationsversuche 
4 mit ibermangansaurem Kali wurden in mannigfacher 
bit Variation angestellt. War die Oxydationswirkung schwach, 






so blieb das Adenin unverandert, starkere Einwirkung fihrte 
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zu volliger Zersetzung. <Aehnlich verhielt sich das Benzoyl- 
adenin. Bromwasser ruft in wiisseriger Lésung des Adenins 
Niederschlige von schmierigen Substanzen hervor. Die be- 
treffenden Producte geben mit Kali und Ammoniak zum Theil 
schén rothe oder violette Firbung. Natriumamalgam 
wirkt auf die Base entweder nur sehr langsam oder gar nicht 
ein, ebenso wenig ftihrt das Kochen mit Zinnehlortir zu 
einem Resultat. 

Wenn man das Adenin in verdiinnter Salzsiiure  lést 
und zu der stark sauren Fliissigkeit metallisches Zink hinzu- 
fligt, so wird die Base durch die Wirkung des nascirenden 
Wasserstoffs in der Kalte langsam, bei Siedetemperatur schnell 
zersetzt. Das zuniichst entstehende Reductionsproduct ist sehr 
wenig bestindig und konnte nicht isolirt werden. In alka- 
lischer oder neutraler Lésung und bei Gegenwart von Sauer- 
stoff nimmt die Fliissigkeit eine rothe Farbe an, spiter bildet 
sich ein braunrother Niederschlag. Man kann sich leicht 
davon tiberzeugen, dass die Braunfirbung von der Ober- 
flache der Fliissigkeit ausgeht, dass Schiitteln die Entwicklung 
derselben beschleunigt, dass reducirende Substanzen, z. B. 
schweflige Siiure, die Bildung derselben verhindern. Es ist 
demnach nicht zweifelhaft, dass der braune Kérper seine Ent- 
stehung einem secundéren Oxydationsprocess verdankt. Durch 
Zink und Salzsiiture wird die Braunfirbung, nachdem sie 
bereits entstanden, wieder zum Verschwinden gebracht. 


Zur Untersuchung der braunen Substanz wurde folgendes 
Verfahren angewandt. 2 gr. Adenin wurden mit Zink und 
Salzsiure auf dem Wasserbade erwarmt, bis das Adenin 
durch Fallung mit ammoniakalischer Silberlésung nicht mehr 
nachweisbar war. Das Zink wurde dann durch Natrium- 
carbonat gefallt, mit dem Zinkcarbonat fiel die braunrothe 
Substanz. Da sich dieselbe durch Lésungsmittel dem Zink- 
niederschlag nicht entziehen liess, so wurde der letztere in 
Salzsiure unter Vermeidung eines Ueberschusses gelést und 
die Lésung auf dem Wasserbade langsam eingedampft. All- 
mahlich schieden sich betrachtliche Mengen braunrother Flocken 
ab. Die Flissigkeit blieb jetzt bei gewéhnlicher Temperatur 





lingere Zeit stehen, dann wurde filtrirt und der Nieder- 
schlag mit Wasser véllig ausgewaschen. Die schwarze Masse 
schrumpfte beim Trocknen sehr zusammen, ihr Gewicht betrug 
0,8 er. Sie lést sich in concentrirten Sauren leicht auf, die 
Losungen schillern grtin und braun. Auch in Ammoniak und 
in den fixen Alkalien ist sie leicht léslich. Es ist mir nicht 
celungen, dies Product als chemisches Individuum zu charak- 
terisiren oder aus demselben eine Substanz zu isoliren, welche 
die Garantie fiir eine einheitliche Zusammensetzung  bote. 
Demgemiiss ist die weitere Untersuchung derselben vom rein 
chemischen Standpunkt aus nicht von wesentlichem Interesse. 
Die Substanz wurde trotzdem analysirt, weil die genannte Um- 
wandlung des Adenins sehr wichtig erscheint, wenn man die 
physiologischen Beziehungen dieses Kérpers in Betracht zieht. 


Bei der Verbrennung des Products ergab sich, dass das- 
selbe eine betrichtliche Menge Sauerstoff enthilt. Die Bildung 
desselben erfolgt unter Sauerstoffaufnahme und wahrscheinlich 
eleichzeitiger Kohlenstoffabgabe, anscheinend entstehen nacli 


einander verschiedene Producte. Die Analyse eines derartigen 


Priiparates ergab: 
C 33,03 %"o. 


33,03 
H 3,74 
N 47,00 > 
O 16,28 » 
Eine zweite Substanz lieferte: 
C 98,78 %o. 
H 3,80 » 

Es liegt nahe, den vorliegenden Kérper mit der Azulmin- 
siure, dem Product, welches bei der Polymerisation der Blau- 
siure entsteht, zu identificiren. Bekanntlich haben die Ana- 
lysen der Azulminsiiure, die von verschiedenen Forschern 
ausgefiihrt wurden, durchaus nicht zu tibereinstimmenden 
Resultaten gefiihrt. Es lassen sich unter den Angaben Zahlen 
finden, welche den von mir gefundenen nahe stehen, Auch 
die Eigenschaften des von mir erhaltenen K6rpers stimmen 
mit denen der Azulminsiure tiberein. Es ist demnach héchst 
wahrscheinlich, dass die beiden Substanzen identisch sind. 
Durch den Reductionsversuch ist ein weiterer Beweis fiir die 
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Verwandtschaft des Adenins mit den Cyanverbindungen ge- 
geben, falls es tiberhaupt noch eines derartigen Beweises 
bediirfte. 

Um auf die Bedeutung hinzuweisen, welche der beschrie- 
benen Einwirkung des nascirenden Wasserstoffs von physio- 
logischen Gesichtspunkten aus beigemessen werden kann, 
modchte ich zuniichst an die Entstehung des Adenins aus dem 
Nuclein und der Substanz des Zellkerns erinnern. Die einzige 
Andeutung tiber die physiologische Rolle des Zellkerns, welche 
wir besitzen, ist die Erkenntniss, dass die Function dieses 
Organs mit den Processen der Neubildung organischer Sub- 
stanz in Beziehung steht. Das beweisen insbesondere die 
interessanten Theilungsversuche, welche Nussbaum’), Gru- 
ber’) und Klebs”) an der Zelle ausgeftihrt haben und welche 
zeigen, dass die Zelle ohne Kern zwar lebensfihig, aber nicht 
regenerationsfihig ist. Durch die neueren Untersuchungen 
von Zacharias‘) tber die Befruchtung wird eben dieselbe 


Bedeutung speciell dem Nuclein, der Muttersubstanz des 
Adenins, zugewiesen, Da das Adenin neben dem Guanin 
der einzige charakteristische Atomcomplex ist, den man 
bei der Spaltung des Nucleins erhilt, so wird man zu der 
Annahme gedrangt, dass diese Basen ftir die physiologische 
Rolle des Kerns irgend eine wichtige Bedeutung haben. 


Wenn man dem Adenin eine Function zuschreiben will, 
welche der eben erdrterten Function des Zellkerns entspricht, 
so muss man zunichst beweisen, dass diese Substanz unter 
Bedingungen, die im Organismus méglich sind, in einen sehr 
reactionsfaihigen K6érper tibergehen kann. Diesen Beweis habe 
ich durch meine Versuche geliefert. Die Bedingungen fiir 
kraftige Reductionsprocesse sind bekanntlich in jeder Zelle 
gegeben. Die Reduction giebt einen Anstoss, durch welchen 
das sauerstofffreie Adenin in einen Kérper umgewandelt wird, 
der mit Begierde Sauerstoff aufnimmt und sich ausserhalb 


1) Archiv f. mikroskop. Anatomie, Bd. XXVI (1886). 
2) Biolog. Centralblatt, Bd. IV, V (1885, 1886). 

3) Biolog. Centralblatt, Bd. VII (1887), S. 161—168, 
4) Botan, Ztg., 1887, No. 18—924. 
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des Organismus wahrscheinlich durch gleichzeitige Zusammen- 
lagerung mehrerer Molektile in Azulminséiure verwandelt. Es 
ist nicht zu bezweifeln, dass ein mit so kriaftigen Affini- 
titen ausgestattetes Zwischenproduct, wenn es innerhalb der 
Zelle entsteht, der Vermittler wichtiger physiologisch-chemi- 
scher Processe, insbesondere synthetischer Art, sein kann. 


Ich muss auch in dieser Abhandlung darauf hinweisen, 
dass Pfltiiger von theoretischen Gesichtspunkten aus zu 
Anschauungen beziiglich der physiologischen Rolle der Cyan- 
verbindungen gelangt ist, welche in einzelnen Punkten mit 
den von mir erérterten Thatsachen tibereinstimmen'). Unter 
den Eigenschaften, welche die Cyanverbindungen nach P flti- 
ver’s Ansichten zu physiologisch wichtigen Actionen befahigen, 
hebt dieser Forscher insbesondere die Neigung zur Polymeri- 
sation hervor. 

Die Einwirkung des Zinks in salzsaurer Lésung kann 
auch zur Erkennung des Adenins dienen, Die zu priifende 


Substanz wird in einem Reagensglas eine halbe Stunde mit 
Zink und Salzsiure im Wasserbade digerirt, die _filtrirte 
Fliissigkeit mit Natronlauge stark alkalisch gemacht. Es stellt 
sich beim Stehen an der Luft langsam eine anfangs rubin- 
rothe, spiiter braunrothe Firbung ein, schneller erfolgt diese 
farbung beim Schiitteln. Hypoxanthin giebt dieselbe Reaction, 
(ruanin und Caffein geben dieselbe nicht. 


Kinzelne Thatsachen zeigen, dass es im Organismus unter 
pathologischen Verhaltnissen zur Anhaéufung von Adenin oder 
dem Adenin nahestehenden Substanzen kommen kann. Ich 
habe bereits den Befund Stadthagen’s erwahnt, welcher 
das Adenin im Harn eines leukimischen Individuums auffand. 
Von Wichtigkeit fiir diese Frage ist auch eine Beobachtung 
Naunyn’s*). Dieser Forscher fand in reichlicher Menge in 
einem aus der Pleurahéhle entleerten Eiter eine Substanz, 
welche entweder Adenin oder Guanin war. Es ist voraus- 


1) Archiv f. d. ges. Physiologie, Bd. 10, S. 300—345, 
2) Reichert’s und du Bois-Reymond’s Archiv, Jahrgang 
1865, Heft 2, 
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zusetzen, dass diese Basen in den Fiillen in vermehrter Menge 
entstehen, wo eine vermehrte Bildung solcher kernhaltigen 
Zellen stattfindet, deren Ernahrungsverhiltnisse ungtinstige 
sind und die desswegen spiter wieder zu Grunde_ gehen. 
Von diesen Gesichtspunkten aus ist die Untersuchung des 
Verhaltens vom Adenin im Thierkérper von hohem Werth. 
Wihrend es mir bisher nicht gelungen ist, die Frage nach 
der Giftwirkung der Base mit voller Sicherheit klarzulegen, 
konnte ich durch Fititterungsversuche constatiren, dass das 
Adenin den Koérper des Hundes theilweise unzersetzt verliisst. 
Ich konnte dasselbe mit Entschiedenheit nachweisen im Harn 
eines Thieres, dem ich 0,7 gr. salzsaures Adenin per os gegeben 
hatte; aus dem Harn eines anderen Hundes, dem 1,0 gr. salz- 
saures Adenin durch die Schlundsonde beigebracht war, erhielt 
ich nach 24 Stunden 0,1590 gr. in Form des salpetersauren 
Salzes in vollig reinem Zustand. 


Zum Schluss erfiille ich eine angenehme Pflicht, indem 


ich Herrn Dr. Oscar Schultz, dessen werthvolle Hilfe ich 
bei diesen Untersuchungen genoss, meinen besten Dank aus- 
spreche. 





Zur Kenntniss der schwefelhaltigen Verbindungen des Harns. 


Von 


E. Goldmann und E. Baumann. 


(Der Redaction zugegangen am 14. Januar 1888.) 


Die Frage, ob der normale Harn Cystin oder diesem 
iihnliche K6érper enthalte, ist 6fters behandelt und neuerdings 
von Stadthagen') einer eingehenden Priifung unterzogen 
worden, welche zu dem Ergebniss gefiihrt hat, dass derartige 
Stoffe im normalen Harn gar nicht oder in diusserst minimalen 
Mengen vorkommen. 

Stadthagen bentitzte die Zersetzung des Cystins beim 
Kochen mit Bleilésung und Alkali, zerlegte das hierbei gebil- 
dete Schwefelblei mit Salzsiure und bestimmte die Menge 
des entbundenen Schwefelwasserstoffs durch Einleiten in eine 
Silberldsung. Bei 12 Versuchen erhielt Stadthagen aus 
einem Liter Harn im Mittel nur 0,3 Milligramm Schwefel, 
welcher beim Kochen des Harns mit Bleilésung und Kali- 
lauge in Bleisulfid tibergefihrt worden war. 

Die Arbeit Stadthagen’s schien durch die sorgfaltige 
Ausfiihrung der Versuche und Beobachtungen die aufgeworfene 
Frage endgiltig zu entscheiden, und wir hitten nicht daran 
gedacht, dieselbe von Neuem zu bearbeiten, wenn nicht eine 
gelegentliche Beobachtung uns eine directe Veranlassung dazu 
geboten_hiitte. 


Wenn man eine Lésung von Cystin in Natronlauge mit 
einigen Tropfen Benzoylchlorid schiittelt, so entsteht in dem 





1) Diese Zeitschrift, Bd. 9, S. 131 ff. 
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Maasse, als das Benzoylchlorid verschwindet, ein sehr volu- 
minéser Niederschlag von seidengliinzenden Blittchen eines 
Natriumsalzes des Benzoylcystins C,H,,N,S,0,(C,H,0),. Dieses 
Salz ist schwer in kaltem, leichter in heissem Wasser léslich; 
in tiberschtissiger Natronlauge ist es fast unldslich. 


Wenn man zu der verdtinnten Lésung dieses Salzes 
eine stirkere Saéiure hinzufiigt, so erstarrt die Fliissigkeit 
meist zu einer durchscheinenden Gallerte, aus welcher beim 
Erwarmen oder beim Stehen die freie Siéure allmialig in 
dichteren Flocken abgeschieden wird, so dass man dieselbe 
abfiltriren kann. 

Das Benzoylcystin ist eine starke Siure, in Wasser so 
gut wie unldslich; in reinem Aether lést sie sich wenig, 
leichter in alkoholhaltigem Aether und noch leichter in Alkohol. 
Aus der alkoholischen Lésung krystallisirt es in feinen Nadeln, 
welche zu blumenkohlartigen Massen vereinigt sind. Es 
schmilzt bei 156—158°. Beim Kochen mit starker Salzsiiure 
wird es in Benzoesiure und Cystin allmilig gespalten. 


Die Analyse der trockenen Substanz ergab Werthe, 
welche der Formel des Benzoylcystins entsprechen. 


Berechinet 
fiir Coo Heo S2 No Og: 
240 53,57 9 53,4 9, 
20 4,46 » 4,74 » 
64 14,28 » — » 
28 6,25 » 6,05 » 
96 21,43 » os 


MS  —- 99,99. 


Gefunden: 


Wenn das Cystin, wie es in hohem Grade wahr- 
scheinlich ist, das Disulfid der « - Amidothiomilchsiure 


(CH, — CG = — COOH) darstellt, so kommt dem Benzoyl- 
cystin die folgende Formel zu: 
(C,H,GO —) NH _ ¢ _ CH, 

S- “ ~ (O68 


. ~~ 
(C,H, CO) — NH ~ “ * COOH 
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Die Ausbeute an Benzoylcystin ist eine sehr gute; aus 
1 gr. reinem Cystin wurden beim Schiitteln der verdtinnten 
alkalischen Lésung mit 10 cbem. Benzoylchlorid 1,7 gr. Benzoyl- 
cystin erhalten, wahrend die Theorie 1,86 gr. erwarten lisst. 


Beim Kochen mit Alkalien wird das Benzoylcystin, unter 
Abspaltung von Schwefel, zersetzt wie das Cystin. Zur Be- 
endigung dieser Zersetzung ist indessen mehrsttindiges Er- 
wirmen auf 100° erforderlich. 

Der Umstand, dass das Benzoyleystin aus wisserigen 
Fliissigkeiten leicht durch Aether aufgenommen und dadurch 
von den tibrigen Harnbestandtheilen getrennt werden kann, 
liess diesen Ko6rper ftir den Nachweis kleiner Mengen von 
Cystin im Harn besonders geeignet erscheinen. 

Zuniichst wurde ein Vorversuch gemacht, bei dem 
10 Milligramm Benzoyleystin zu 100 chem. frischen Urines 
zugesetzt wurden. Nach starkem Ansiéiuern wurde die Flissig- 
keit mit gewéhnlichem Aether wiederholt ausgeschiittelt. Der 
nach dem Abdestilliren des Aethers erhaltene Riickstand wurde 
in Natronlauge aufgenommen, mit Bleilésung versetzt und 
gekocht, dabei bildete sich nach kurzer Zeit ein allmalig sich 
vermehrender Niederschlag von Schwefelblei. Bei einem 
zweiten Versuche wurden 0,010 gr. Cystin, in einigen Tropfen 
verdiinnter Natronlauge gelést, zu 100 cbem. frischen Harnes 
hinzugesetzt und letzterer in folgender Weise weiter behandelt : 
Der Harn wurde mit 10 cbem. Benzoylchlorid und 70 chem, 
Natronlauge von 1,12 spec. Gew. so lange geschiittelt, bis 
der Geruch des Benzoylchlorids verschwunden war. Die vom 
Niederschlage (Benzoylverbindungen der Kohlehydrate des 
Harns nebst geringen Mengen von Phosphaten) abfiltrirte 
alkalische Flissigkeit wurde mit Schwefelsiure stark ange- 
siiuert und mit (alkoholhaltigem) Aether ausgeschiittelt. Der 
nach Abdestilliren des Aethers gewonnene Riickstand, welcher 
hauptsichlich aus Benzoesiure bestand, aber auch das ge- 
bildete Benzoylcystin enthielt, wurde mit Natronlauge und 
einigen Tropfen Bleiacetat einige Stunden aut dem Wasser- 
bade erhitzt. Das hierbei gebildete Schwefelblei wurde mil 
Wasser, verdiinnter Essigsiiure und schliesslich mit Alkohol 
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ausgewaschen; sein Gewicht betrug 0,0135 gr. PbS entspr. 
0,00655 er. Cystin. 

Als normaler Harn in gleicher Weise mit Benzoylchlorid 
und Natronlauge behandelt und weiter verarbeitet wurde, 
lieferte der Aetherextract ausnahmslos Niederschlige von 
Schwefelblei, dessen Menge allerdings sehr wechselt, aber 
doch wesentlich mehr betragt, als Stadthagen bei seinen 
Versuchen im Mittel gefunden hat. So lieferte beispielsweise 
ein normaler Harn aus 200 cbem. 0,0025 gr. Schwefelblei. 
In der Regel gentigen 200 chem. Harn fiir diesen Nachweis. 
Mitunter ist die Menge des erzielten Schwefelbleis erheblich 
geringer als in dem angeftihrten Beispiele, bisweilen aber 
erhalt man auch gréssere Mengen. Dabei ist zu berticksich- 
tigen, dass jedenfalls nicht die ganze Menge des Cystins oder 
des cystinaihnlichen Kérpers zum Nachweis gelangt. Eine 
genaue quantitative Bestimmung dieses Kérpers ist mit der 
vorliegenden Methode — vorliufig wenigstens — nicht aus- 


fihrbar. Der qualitative Nachweis — wenn auch geringer 
Mengen — von Cystin oder einem ihnlichen Kérper im Harn 
ist aber immerhin von einer principiellen Wichtigkeit. 


Bei der wiederholten Priifung des normalen Harns musste 
es des Oefteren auffallen, dass bei der von uns _ befolgten 
Untersuchungsmethode durchschnittlich mehr Schwefelblei aus 
dem Harn gewonnen wurde, als Stadthagen erhalten hatte, 
vbschon dieselbe nur einen Theil des vorhandenen Cystins 
nachweisen liess. 


Kine Erklarung dieses Umstandes ergab sich aus der 
genaueren Untersuchung des Verhaltens von Cystin gegen 
alkalische Bleilésung. Man glaubte bisher allgemein, dass 
das Cystin seinen Schwefel beim Erhitzen mit Alkalien leicht 
und vollstandig abgebe. Nur das Erstere ist richtig: schon 
beim schwachen Erwirmen von Cystin mit Bleioxyd und 
Natronlauge tritt bekanntlich die Abscheidung von Schwefel- 
blei ein; filtrirt man nach einiger Zeit vom Schwefelblei ab 
und kocht die gelbgefirbte Lésung von Neuem, so entsteht 
wieder Schwefelblei, und diesen Versuch kann man noch oft- 
mals wiederholen. Um in den quantitativen Verlauf dieser 














Abspaltung einen Kinblick zu gewinnen, wurden 0,387 gr. reines 
Cystin mit 100 cbem. reiner Natronlauge von 1,12 spec. Gew. 
und 10 cbem. Bleiacetatlésung in einem Kolben im siedenden 
Wasserbade erhitzt. Nach wenigen Minuten hatte sich ein 
reichlicher Niederschlag von Schwefelblei gebildet. Nach 
2stiindigem Erwiirmen wurde das gebildete Schwefelblei ab- 
filtrirt, getrocknet und gewogen. Seine Menge betrug 0,310 gr. 
Das Filtrat gab bei weiterem Erwirmen bald wieder einen 
Niederschlag von Schwefelblei, dessen Gewicht nach 3 Stunden 
0,142 gr. ausmachte. Das Filtrat dieses Niederschlags triibte 
sich bei weiterem Kochen erst nach einiger Zeit, lieferte aber 
nach 4stiindigem Erhitzen wieder eine Quantitit von 0,0725 er. 
Schwefelblei. Das fast farblose Filtrat dieses Niederschlages 
blieb beim Kochen tiber freiem Feuer langere Zeit klar, erst 
nach einer Viertelstunde stellte sich wieder eine geringe 
Triibung und schliesslich ein kleiner Niederschlag von Schwefel- 
blei ein. Das Filtrat dieser Abscheidung gab nach dem Ein- 
dampfen und Erhitzen mit Salpeter eine sehr bemerkbare 
Schwefelsiurereaction. 

Nach 9sttindigem Erhitzen mit alkalischer Bleilésung 
hatten also 0,387 gr. Cystin nicht mehr als in Summa 
0,5245 gr. Schwefelblei geliefert, wahrend eine glatte und 
vollkommene Abspaltung des Schwefels 0,767 gr. Schwefel- 
blei hitte liefern mussen. 

Die langsame Abspaltung des Schwefels war uns zuerst 
beim Kochen des Benzoylcystins mit alkalischer Bleilésung 
aufgefallen; der quantitative Verlauf kann hier natiirlich kein 
wesentlich anderer sein als beim Cystin selbst, und hieraus 
ist die Differenz der Beobachtungen von Stadthagen und 
von uns nicht zu erkliiren. Der Grund derselben ergibt sich 
vielmehr aus dem Umstande, dass eine Lésung von Cystin 
im Harn noch wesentlich langsamer und unvollkommener 
seinen Schwefel beim Kochen mit Alkali abgibt, als eine 
reine Cystinlésung. 

In 700 cbem. frischem Harn wurden unter Zusatz einer 
geringen Menge Salzsiiure 0,5 gr. Cystin gelést; 200 chem. 
dieses Harns, welche also 0,143 gr. Cystin enthielten, wurden 
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mit 200 cbem. Natronlauge und etwas Bleilésung 5 Stunden 
lang auf 100° erwarmt; nach 5 Stunden wurde der Nieder- 
schlag abfiltrirt, mit dem Filter in einen Kolben gebracht, in 
letzterem durch verdiinnte Salzsiure zerlegt, der entwickelte 
Schwefelwasserstoff wurde unter Erwairmen und Durchleiten 
von Kohlensiiure vollstindig in eine mit Essigsiiure stark an- 
gesiuerte Bleilésung geleitet; das so gewonnene Schwefelblei 
wurde auf getrocknetem Filter gesammelt, mit Wasser und 
zuletzt mit Alkohol gewaschen, getrocknet') und gewogen. 
Seine Menge betrug 0,103 gr. Die vdllige Abspaltung des 
Schwefels hatte 0,2837 gr. Schwefelblei liefern mtissen. Ein 
zweiter Versuch, bei welchem 200 chem. Harn mit 0,141 gr. 
Cystin mit 200 cbem. concentrirter Natronlauge und etwas 
Bleil6sung 8 Stunden lang auf 100° erwarmt wurden, lieferte 
nach derselben Methode 0,090 er. Schwefelblei, wihrend bei 
volliger Abspaltung des Schwefels 0,277 gr. Schwefelblei zu 
erwarten waren. 


Wir haben uns durch einen Controlversuch vergewissert, 
dass die von uns bentitzte Zersetzung des aus dem Harn ab- 
veschiedenen Schwefelbleis durch Salzsiure und Uebertreiben 
des entwickelten Schwefelwasserstoffs in eine vorgelegte Blei- 
ldsung keine oder keinen, irgend in Betracht zu ziehenden 
Verlust an Schwefel bedingt. 0,095 gr. Schwefelblei, welches 
durch Zersetzung von Benzoylcystin mit alkalischer Bleilésung 
sewonnen war, wurden in derselben Weise und mit dem 
vleichen Apparate, welcher zu den vorher beschriebenen 
Versuchen bentitzt worden war, mit verdtinnter Salzsiure 
in der Wirme zerlegt; der entwickelte Schwefelwasserstoft 
wurde in eine Bleilésung geleitet und der wieder erzeugte 
Niederschlag von Schwefelblei auf getrocknetem Filter ge- 
sammelt und gewogen; seine Menge betrug 00,0941. er. 
Schwefelblei. 





1) Das Trocknen wurde nie linger als 20 bis 30 Minuten fort- 
vesetzt, um Oxydationen des Schwefelbleis zu vermeiden. Control- 
Wigungen zeigten indessen, dass diese Gefahr unter den vorliegenden 
Verhaltnissen gar nicht in Vetracht kommt. 


Zeitschrift far physiologische Chemie. XII, 1S 
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Aus dem Mitgetheilten geht hervor: 
1. [m normalen Harn sind geringe Mengen von Cystin 
oder einem dem Cystin sehr ahnlichen K6érper enthalten. 


2. Durch Kochen einer alkalischen Lésung von Cystin 
wird der Sehwefel des Cystins langsam und unvollkommen 
abgespalten. 

3. Diese Zersetzung des Cystins ist noch weniger voll- 
stindig, wenn cystinhaltiger Harn mit alkalischer Bleilésung 
erhitzt wird. 

Ueber die Quantitaéten des Cystins im normalen Harn 
haben wir keine genaueren Angaben gemacht, weil die 
Methode zur quantitativen Bestimmung desselben nicht ver- 
lisslich genug erscheint. Immerhin k6énnen dieselben nicht 
so bedeutend sein, dass sie einen erheblichen Theil der nicht 
in Form von Schwefelsiiure vorhandenen Schwefelverbindungen 
ausmachten. In diesem Punkte werden also die Schluss- 
folgerungen Stadthagen’s durch unsere Versuche kaum 
alterirt. 

Im Hundeharn kann man gleichfalls mit der Benzoyl- 
chloridreaction das Vorhandensein von Cystin oder cystin- 
iihnlichen Kérpern nachweisen. Hierbei ist aber erforderlich, 
dass der zu untersuchende Harn vor der Behandlung mit 
Natronlauge und Benzoylchlorid von der unterschwefligen 
Siure befreit wird — durch Stehenlassen oder Verdunsten 
des angesiiuerten Harns und Filtriren. Wir haben uns tiber- 
zeugt, dass bei der Phosphorvergiftung beim Hunde die Aus- 
scheidung der genannten schwefelhaltigen Substanz erheblich 
gesteigert wird; 100 cbem. Harn des mit Phosphor vergifteten 
Thieres lieferten bei der Benzoylchloridbehandlung 0,011 gr. 
Schwefelblei, wiihrend 100 cbem. des normalen Hundeharns 
nur 0,002 gr. Schwefelblei ergaben. 


Die Widerspriiche in den Angaben tiber die Abspaltung 
des Schwefels aus dem Cystin legten den Gedanken nahe, 
dass es verschiedene vielleicht isomere Cystine gibe, welche 
in dieser Hinsicht sich ungleich verhielten. Es standen uns 
Cystinproben von 3 verschiedenen Provenienzen zu Gebote: 
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die qualitative Priifung derselben ergab indessen, dass die- 
selben beim Kochen mit alkalischer Bleilésung sich ganz 
gleich, wie oben beschrieben wurde, verhielten. 


Wir haben auch nicht unterlassen, von demselben Cystin, 
welches bei unseren Versuchen verwendet wurde, durch die 
Analyse die Reinheit des Priparates zu controliren: 

0,203 gr. desselben gaben bei der Schwefelbestimmung 0,3915 gr. Ba SO, 
= 26,49 %y Schwefel. 

0,2425 gr. Substanz gaben 0,2695 gr. CO2 = 30.31% Kohlenstoff und 
0,1142 gr. H2O = 5,18°%|o Wasserstoff. 

0,212 gr. Substanz lieferten 21,5 chem. Stickstoff bei 17° und 751 mm. 
Druck = 11,65 %o. 

Aus der Vergleichung dieser Werthe mit den von der 
Formel des Cystin geforderten erhellt, dass reines Cystin vorlag. 


Berechnet “ae 
fiir CeHieNeSeO,: Gefunden : 
C 30,00 9'o 30,31 9/0. 
H 9,00 » 5,18 > 
N 11,66 » 11,63 > 
Ss 26,66 » 26,49 » 


Dass die Schwefelabspaltung aus dem Cystin bei der 
Einwirkung von Alkalien langsamer erfolgt, als die Mercaptan- 
bildung aus den dem Cystin nahe verwandten Mercaptur- 
siuren, hat der Eine von uns schon frtiher*) beobachtet. Die 
Thatsache, dass das Cystin in dieser Hinsicht eine noch viel 
weitergehende Verschiedenheit von den Mercaptursiauren zeigt, 
als bisher bekannt war, findet eine, wie es scheint, einfache 
Erklarung in dem Umstande, dass in dem Cystin ein Theil 
des Schwefels durch secundire Reactionen in die feste Bin- 
dung mit 2 Kohlenstoffatomen eintreten kann. Behandelt 
man Brenztraubensaure, welcher ein Kérnchen Chlorzink zu- 
gesetzt ist, mit Schwefelwasserstoff und erhitzt das Reactions- 
product mit alkalischer Bleilédsung, so wird auch hier ein 
Theil des gebundenen Schwefels alsbald, ein anderer Theil 
sehr allmalig abgespalten, so dass man stundenlang erhitzen 
muss, bis die allmilig geringer werdende Abscheidung von 
Schwefelblei ganz aufhdrt. 





1) Baumann, Ber. d. D. Chem. Ges., Bd. 15, S. 1734. 









Notiz iiber die Darstellung und die Zusammensetzung der Chol- 
sdure. 
Von 


F. Mylius. 


(Der Redaction zugegangen am 14. Januar 1888.) 


Die Cholséure wiirde gewiss 6fters Gegenstand chemischer 
Untersuchungen geworden sein, wenn nicht die Meinung ver- 
breitet wire, ihre Darstellung sei eine besonders schwierige. 
Und doch giebt es wenige Producte des thierischen Stoff- 
wechsels, welche mit einer solchen Leichtigkeit im Zustande 
der Reinheit und in beliebig grossen Mengen gewonnen werden 
kénnen, wie die Cholsiure. Es sind eine ganze Anzahl von 
Vorschriften zu ihrer Darstellung vorhanden. Das Material 
zu meinen Untersuchungen ist nach einer combinirten Methode 
“ewonnen worden, welche nichts Originelles enthalt und gewiss 
auch von manchen anderen Chemikern ausgetibt worden ist, 
Gleichwohl erscheint es mir niitzlich, das Verfahren mit einigen 
Worten zu kennzeichnen, da seit der Auffindung der Cho- 
leinsiiure durch Latschinoff eine Auswahl unter den 
vorhandenen Vorschriften geboten ist. Im Folgenden ist die 
Darstellung der Cholsiure beschrieben, wie sie sich mir nach 
einer langeren Beschiftigung mit dem Gegenstande als taug- 
lich erwiesen hat: 

Frische Rindergalle wird mit dem ftinften Theil ihres 
Giewichtes an 30procentiger Natronlauge 24 Stunden lang in 
eisernem Gefiisse gekocht, wobei das verdampfende Wasser 
zu erneuern ist. Man kann dann sicher sein, dass die ge- 
paarten Gallensiuren vollstiindig zersetzt sind. Die alkalische 
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Flissigkeit wird darauf mit Kohlensaure gesattigt und fast 
bis zur Trockne verdampft. Die zurtickbleibende Masse be- 
handelt man mit starkem Alkohol. Hierbei geht das chol- 
saure Natrium in die Lésung, wiihrend der Ueberschuss des 
Natrons als Carbonat zurtickbleibt. Zugleich findet auch eine 
Trennung von dem in der Galle stets enthaltenen Schleim 
statt, welcher ebenfalls in Alkohol unléslich ist. Das alko- 
holische Filtrat enthalt jedoch ausser der Cholsiure noch die 
Choleinsiure, sowie Fettsiuren, von denen namentlich 
Stearinsaure in Betracht kommt. Die Abscheidung dieser 
Stoffe geschieht am zweckmissigsten durch Ueberfiihrung in 
die Baryumsalze. Choleinsaures und stearinsaures Baryum 
sind in Wasser unléslich, wihrend sich das Baryumsalz der 
Cholsiure schon in 30 Theilen kalten Wassers list. Zur 
Ausfithrung der Trennung wird die alkoholische Lésung so 
weit mit Wasser verdiinnt, dass die Mischung héchstens 20°), 
Alkohol enthalt'); darauf versetzt man sie mit einer ver- 
diinnten Chlorbaryumlésung, so lange noch die Abscheidung 
eines Niederschlages bemerkbar ist. Es erfolgt nun eine 
Filtration, welche schnell von Statien geht, denn die unlés- 
lichen Baryumsalze senken sich leicht zu Boden. Das Filtrat 
darf durch weiteren Zusatz von Chlorbaryumlésung nicht 
getriibt werden. Durch Zufiigen von Salzsiure wird nun die 
Cholséiure im gereinigten Zustande gefallt. Die zihe Masse 
nimmt gewo6hnlich nach wenigen Stunden krystallisches Geftige 
an, enthalt jedoch noch amorphe, gefirbte und riechende 
Bestandtheile und bedarf darum noch weiterer Reinigung. 
Dieselbe geschieht am besten durch Umkrystallisiren aus 
Alkohol. Man hat sich zu erinnern, dass hierbei die Chol- 
sdure in die Verbindung C,,H,,0,, C,H,O tibergefiihrt wird, 
deren Schwerléslichkeit und Krystallisationsfaihigkeit die Rein- 





1) Hier soilten eigentlich absolute Mengen angegeben werden ; 
es kommt aber wenig in Betracht, ob die Menge des zugefiigten Wassers 
gross oder klein ist, wenn nur das cholsaure Baryum gelést bleibt. Man 
kann auch aus der mit Natronlauge gekochten Galle die Cholsdiure mit 
Salzséure fallen und sie behufs der Ueberfiihrung in das Baryumsalz in 
verdinntem Ammoniak lésen; die Fallung erfolgt dann ebenfalls mit 
Chlorbaryumlésung; ich ziehe jedoch das oben beschriebene Verfahren vor. 





264 


darstellung der Cholsaure erméglicht. Da die Verbindung 
sich jedoch mit Wasser zersetzt, so kommt es darauf an, die 
Gegenwart von Wasser zu vermeiden und als Lésungsmittel 
womdglich absoluten Alkohol zu bentitzen; im anderen Falle 
wird die Ausbeute an Krystallen stark beeintriichtigt. 

Um die ausgefallte Cholsiure von dem anhaftenden 
Wasser zu befreien, empfiehlt es sich, dieselbe in einer Por- 
zellanschale auf dem Wasserbade mit ein wenig Alkohol zu 
durchkneten. Der Alkohol wird dabei sogleich gebunden. 
An seiner Stelle erscheint in der zihen Masse eine Wasser- 
lache, welche man leicht durch Abgiessen entfernen kann. 
Man wiederholt die Operation mit neuen Mengen Alkohol, 
bis keine Abscheidung von Wasser mehr erfolgt. Gew6hnlich 
hat die Massse inzwischen krystallisch-bréckelige Beschaffen- 
heit angenommen; man ldést sie jetzt im Kolben in einer 
méglichst geringen Menge absoluten Alkohols und lisst die 
filtrirte Lésung im Becherglase erkalten. Aus dem entstan- 
denen Krystallbrei wird mit Hilfe der Saugpumpe die Mutter- 
lauge entfernt; sie ist immer braun und viscos und enthilt 
noch grosse Mengen von Cholsiure; ich habe jedoch nie 
versucht, sie darauf weiter zu verarbeiten. Ob ausser der 
vewOhnlichen Cholsaiure vielleicht noch eine andere Cholsiure, 
welche kein krystallisirbares Alkoholat liefert, darin vorhanden 
ist, habe ich nicht feststellen kénnen; unmdglich erscheint es 
mir nicht. Man erhalt gewéhnlich etwa ebenso viel krystal- 
lisirtes Alkoholat als feste Substanz in der Mutterlauge, bis- 
weilen auch noch mehr. Das abfiltrirte und durch Aus- 
waschen mit Alkohol gereinigte Cholsiure- Alkoholat muss, 
obwohl schon nahezu farblos, fiir die meisten Zwecke noch 
ein- oder zweimal umkrystallisirt werden. Es ist dazu immer 
eine gréssere Menge Alkohol erforderlich, als zur Lésung der 
rohen Cholsaiure néthig war. Je verdiinnter die gesattigte 
Lésung ist (also je reiner die Cholsiure), um so grdéssere 
Tetraeder erhalt man bei langsamem Erkalten. 

Aus reineren Mutterlaugen lasst sich leicht die darin 
enthaltene Cholsaure durch Eindampfen in krystallischer Be- 
schaffenheit wiedergewinnen. 


—_—— 
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Die Meinungsverschiedenheit der Chemiker tiber die Zu- 
sammensetzung der Cholsiure ist seit kurzer Zeit in eine 
neue Phase getreten. Die Formel C,,.H,,0,, welche hier und 
da anstatt der bewaihrten Formel von Strecker, C€,,H,,0O,, 
gebraucht worden ist, hat man aufgegeben. An ihrer Stelle 
ist von Latschinoff*') der Ausdruck C,,H,,0, vorgeschlagen 
und gegen die von Strecker angenommene Zusammensetzung 
der Cholsiure vertheidigt worden. 

Bei den Untersuchungen, welche ich tiber die Cholsiure 
mitgetheilt habe, ist die Strecker’sche Schreibweise zur 
Anwendung gelangt. Ich habe auch nicht versiiumt, eine 
Reihe von Analysen aufzuftihren*), welche diese Schreibweise 
begrtindet erscheinen lassen. Indessen ist die Feststellung 
der empirischen Zusammensetzung der Cholsiure doch zu 
schwierig, als dass ich glauben sollte, sie sei durch die von 
mir ausgefiihrten Analysen endgiltig herbeigefiihrt. Voraus- 
sichtlich wird sich der Streit um die Zusammensetzung der 
Cholsiiure noch Jahre lang hinziehen; dies ist um so wahr- 
scheinlicher, als Latschinoff in einer jiingst erschienenen 
Abhandlung’) die Formel mit 25 Kohlenstoffatomen auf’s 
Neue zu begriinden sucht. Meine gegenwirtigen Aufgaben 
erlauben mir nicht, mich ferner experimentell mit der Chol- 
siure zu beschiiftigen und das bisher mitgetheilte analytische 
Material zu vervollstindigen. Ich méchte jedoch bemerken, 
dass die Arbeit von Latschinoff mich keineswegs von der 
Unrichtigkeit der Strecker’schen Formel tiberzeugt. In 
voller Wiirdigung der Schwierigkeit, welche mit der Ent- 
scheidung tiber das Mehr oder Weniger einer Methylengruppe 
bei einer so hoch gegliederten Substanz wie die Cholsaure 
verkntipft ist, erkenne ich im Sinne meiner friiher geiiusserten 
Anschauung die Moéglichkeit an, dass trotz vieler entgegen- 
stehender Analysen die Cholsiure 25 Kohlenstoffatome ent- 
halt. Allein diese Médglichkeit scheint mir dadurch sehr ver- 
ringert, dass Latschinoff nunmehr fir néthig halt, fiir die 


1) P. Latschinoff, Ber. d. D. Chem. Gesellsch., Bd. XX, 8. 1043. 
2) F. Mylius, Ber. d. D. Chem. Gesellsch., Bd. XX, S, 1968. 
3) P. Latschinoff, Ber. d. D. Chem. Gesellsch., Bd. XX, S. 3274. 

















Cholsiure zwei verschiedene Typen anzunehmen, deren einer 
durch die Formel C,,H,,O, + ‘/, H,O ausgedriickt wird, 
wihrend der andere die Formel C,,H,,O, + ‘/, H,O erhiilt. 
Latschinoff fiihlt sich veranlasst, dem Alkoholat der Chol- 
siure die Zusammensetzung C,,H,,O, +- '/, H,O + ‘/, C,H,O 
und dem Phenolat die Formel C,,H,,O0, + '/, H,O + ‘/, C,H, O 
zuzuschreiben. Eine thatsiichliche Begrtindung dieser Formeln, 
bei deren Aufstellung man sich auf keine Analogie (etwa 
mit basischen Salzen oder dergl.) beziehen kann, ist von 
Latschinoff nicht erbracht worden. 

Ich glaube mit der Ansicht nicht allein zu stehen, dass 
die Annahme einer partiellen Vertretung von Alkohol oder 
Phenol durch Wasser im Verhiiltniss von '/, bezw. ‘/, Moleculen 
nach dem, was man bis jetzt tiber Krystallwasser resp. Krystall- 
alkohol weiss, nicht zulissig ist. Man k6énnte geneigt sein 
zu glauben, dass diese Annahme in dem vorliegenden Falle 
lediglich dazu dient, die ftir die Cholsiiure gewihlte Eorme! 
mit dem Ausfall der Analyse in Uebereinstiminung zu setzen. 

Die Analyse des Anilin- und des Toluidinsalzes der 
Cholsiiure ist, glaube ich, ftir die Feststellung der Formel 
wenig beweiskraftig, da man umgekehrt bei derartigen Ver- 
bindungen der Analyse bedarf, ihre Einheitlichkeit zu erweisen. 

Gegentiber den Anschauungen von Latschinoff méchte 
ich noch bemerken, dass ich das krystallisirte Cholsiure- 
alkoholat ebenso wie die daraus gewonnene Cholsiure fiir 
eine einheitliche Substanz halte und niemals eine Andeutung 
dariiber bemerkt habe, dass die krystallisirte Cholsiiure in 
mehreren Modificationen auftritt. 


Charlottenburg, den 10. Januar 1888. 


Physik.-Techn. Reichsanstalt. 








Ueber Beziehungen der Chlorausscheidung zum Gesammistoff- 
wechsel '). 
Von 


Prof. A. Kast. 


(Der Redaction zugegangen am 16. Januar 1888.) 


Dass unter den Aschenbestandtheilen des Organismus 
verade die Chlorverbindungen immer auf’s Neue wieder die 
Aufmerksamkeit der Untersucher auf sich zogen, liegt wohl 
nicht allein an dem hervorragenden Antheil, der diesen Salzen 
bei der Zusammensetzung der Gewebe und Siifte zufallt, son- 
dern auch an der weitgehenden Gesetzmiissigkeit des 
Chlorumsatzes, welche schon durch die friihesten Unter- 
suchungen auf diesem Gebiete klar gelegt wurde. 


Sehr bald nachdem von Hegar, Bischoff u. A. die 
ersten quantitativen Untersuchungen tiber Chlorausscheidung 
im Harn ausgefiihrt worden waren, gelangten Kaupp und 
Voit zur Aufstellung jener eigenthtimlichen Selbstregu- 
lirung der Chlorausscheidung, durch welche ein innerhalb 
gewisser Grenzen nahezu constanter Chlorgehalt des Blutes 
garantirt wird. 


Ueber das genauere Geschehen, den « Mechanisinus » 
dieser automatischen Regulirung, hat dann Forster’) eine 
etwas priicisere Vorstellung zu geben gesucht — durch seine 


1) Ein vorlaiufiger Bericht tiber cinzelne Ergebnisse der nach- 
stehenden Untersuchungen wurde in der Section fiir innere Medicin auf 
der Naturforscherversammlung in Wiesbaden 1887 erstattet. 

2) Zeitschrift fiir Biologie, Bd. IX, S. 297 ff.; vgl. auch hier die 
altere Literatur tiber den Chlorstoffwechsel. 
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bekannte Hypothese von der Verwendung der Aschenbestand- 
theile im Organismus. 

Forster geht von der Vorstellung aus, dass von den 
anorganischen Salzen des Kérpers die einen vornehmlich dem 
Gewebsaufbau, andere dagegen — unter ihnen vor 
Allem das Kochsalz — dazu dienen, mit den plasmatischen 
Fliissigkeiten des Kérpers stetig zu circuliren. Von der letz- 
teren Gruppe stehen wieder die einen mit Eiweisskérpern in 
chemischer Verbindung, andere sind lose Bruchstticke ge- 
sprengter Salz-Eiweissverbindungen, jederzeit bereit, mit neuen 
«chlorbedtirftigen >» Eiweisskérpern, die in den Saftestrom ge- 
langen, in geschlossene Verbindung zu treten. Hiernach 
wiirde die Regulirung des Chlorstoffwechsels beherrscht von 
dem Eiweissumsatze, derart, dass unter Verhaltnissen, 
in denen eine grosse Menge von «chlorbediirftigem » Eiweiss 
in den Siaftestrom gelangt, ein entsprechendes Quantum der 
«losen» Chloride von ihm beschlagnahmt und_ verhiltniss- 
miissig wenig Chlor mit dem Harne herausgegeben wird. 

Eine Reihe von Thatsachen stehen mit dieser Theorie 
Forster’s im Einklange und haben ihr die Anerkennung 
mancher Forscher erworben. Insbesondere hat R6hmann’‘) 
ftir die seit Redtenbacher vielfach bestatigte, aber bis heute 
noch entfernt nicht aufgeklirte klinische Thatsache der 
verminderten Chlorausscheidung in fieberhaften Krankheiten, 
speciell in der Pneumonie, die Ideen Forster’s vom per- 
manenten Salzkreislauf herangezogen, indem er auf der Basis 
der Voit’schen Lehren den Uebertritt von « Organeiweiss » 
zu «circulirendem Eiweiss» als Ursache der Chlorverminderung 
im Fieber anspricht’). 


1) Zeitschrift fiir klinisehe Medicin, Bd. I. 

2) Dieser Schluss hat von vorneherein offenbar nur dann Giiltigkeit, 
wenn die — vorliufig rein hypothetische — Vorstellung zutrifft, dass das 
in erhdhtem Maasse zerfallende «Organeiweiss» nicht selber geniigend 
Chior mitbringt, um im Plasma als Eiweiss-Salzverbindung bestehen zu 
kénnen, dass also mit anderen Worten die Organe im Verhaltniss zu 
ihrem Stickstoffgehalt chlorarmer seien als die Safte. (In wie weit 
der Chlorgehalt des im Blute circulirenden Eiweisses bei derartigen 
Betrachtungen gegentiber zu stellen ist dem Chlorgehalte der Eiweiss- 
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Meine Aufmerksamkeit wurde dem vorliegenden Gegen- 
stande zugewendet durch einige auffaillige Beobachtungen, 
welche sich gelegentlich anderwartiger Versuche ergeben hatten. 

Es wurden Hunde Wochen lang durch chlorarme Nahrung 
(ausgekochtes Fleisch) auf niederer Chlorausscheidung gehalten, 
um den Einfluss der Chloroformnarkose auf die Aus- 
scheidung der Chloride im Harn festzustellen*). Wiéhrend es 
nun anfangs ohne Schwierigkeit gelang, die Chloride auf con- 
stanten niederen Werthen zu erhalten, stellten sich bei solchen 
Thieren, die wiederholt zum Versuche benutzt waren, auf- 
fallende Unregelmissigkeiten ein, die im Wesentlichen in einer 
Steigerung der durchschnittlichen Tagesmenge der Chloride 
bestanden. Dabei zeigten die Thiere eine Reihe von krank- 
haften Erscheinungen, gingen in Ernihrung und Korper- 
vewicht zurtick, trotzdem sie nach wie vor ihre volle — 
chlorfreie — Fleischration verzehrten. Der Harn erhielt 
reichlich Gallenfarbstoff. Als Beispiel mag nachfol- 
gende Tabelle dienen: 


















Tab. J. 
Hund von 20 Pfund Gewicht, erhielt taglich 500 gr. in 
destillirtem Wasser ausgekochten frischen Rindfleisches. 









Datum: Harnmenge : Cl Na ?): 

Mai 30. 430 0,2782 
» 31. 680 0),2427 

Juni tl. 400 0,1606 





Am 4. Nachmittags (zum 2. Male) Chloroform-Narkose. Keine Nah- 
rungsaufnahme bis zum 5. Nachmittags. Kein Harn vom 2. bis 5, Abends. 















stoffe in den Organen, ist eine Frage, deren Discussion von dem 
Giegenstande meiner Versuche weit abliegt und von deren Erérterung 
ich daher an dieser Stelle absehen muss.) Ein Versuch R6hmann’s, 
der beweisen sollte, dass ein in gleichmassiger mittlerer Chlorausschei- 
dung stehender Hund bei Zufuhr von 1!/2 Pfund Fleisch weniger Chlor 


ausschied als vorher, ist, wie R6hmann selbst hervorhebt, nicht sehr 
iiberzeugend ausgefallen. 


1) Ueber die Schicksale einiger organischer Chlorverbindungen im 
Organismus. Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. XI, S. 277. 

2) Bestimmung der Chloride nach Volhard mit der Modification 
Salkowski’s fiir den Hundeharn. 
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Datum: 


1886 Harnmenge: Cl Na: 
Juni 6. 360 0,8140 
ee 310 0,6225 
&, 760 05255 
9. 1050 1,0533 
» 10. 670 0,8371 
» 11. 720 0,8411 
» 32. 770 0,9621 
13. ne) 0,5888 
14. 500 0,5238 
15. 300 0,4284 
> 16, 600 0,7362 
» 17. 660 0,8388 
18. 330 0,5154 
19, 310 0,4953 
20, 430 0,4829 
» 91. 510 0,4965 


Wir brachten diese Symptome einer chronischen 
Chloroformvergiftung bei den Versuchsthieren — nach- 
dem die strengste Controle alle iusseren Fehlerquellen mit 
Sicherheit ausschliessen konnte — in Zusammenhang mit den 
von uns gleichfalls bestiitigten Erfahrungen Forster’s tiber 
den steigernden Einfluss von Hungertagen auf die Chloraus- 
scheidung beim chlorarmen Thiere. Die Thatsache, dass das 
Kérpergewicht des Hundes wiahrend der Mehrausscheidung 
des Chlors merklich abnahm, witirde nach Forster aus- 
reichen, eine Erklirung dieser Erscheinung zu geben. 

Fir mich war es von besonderer Wichtigkeit, in diesem 
Falle zu constatiren, wie in Folge wiederholter Chloroform-Nar- 
kosen eine so schwere St6rung des Gesammtstoffwechsels 
bei unserem Versuchsthiere auftrat, dass dadurch eine tiber 
Wochen sich erstreckende andauernde und betrachtliche Er- 
héhung der Chlorausscheidung herbeigefiihrt wurde, die 
nur auf Rechnung des verzehrten Kérpergewichtes gesetzt wer- 
den konnte. Es handelte sich also bei dieser Wirkung des Chloro- 
forms um eine erhebliche toxische Ernaihrungsstérung. 

Dass bei absolutem Hunger eine erhebliche Chlor- 
vermehrung beim chlorarmen Thiere auftritt, war durch 
Forster festgestellt. Dass aber trotz dauernder Aufnahme 
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chlorarmer Nahrung eine so erhebliche Kochsalzvermehrung 
bestehen kann, wie in unserm Versuche — dariiber liegen 
meines Wissens noch keine Beobachtungen vor. 


Ks schien mir von Interesse, zu erfahren, ob und in 
welchem Grade die Kochsalzausscheidung beim gesunden 
Thiere durch Blutentziehung beeinflusst wird; ich konnte 
aber weder bei Forster noch in der anderweitigen ein- 
schlagigen Literatur Angaben tiber diesen Punkt finden’), 
Ich unternahm daher selbst einen Versuch in dieser Richtung, 
um eine pracisere Vorstellung tiber die Beziehungen der Chlor- 
ausscheidung zum Chlorgehalte des Blutes auf diesem Wege 
zu gewinnen. 


Tab. Il. 
Hundin von 10 Kilo Gewicht. — Fiitterung mit 500 gr. 


gvekochtem Reis und 50 gr. Rindsfett. 
Datum: Spec. 
1886 Harnmenge: Gewicht : 
Juli 10. 1040 1002 0,5817 
» 11. 720 1003 0,3980 
>» 12. 850 1004 05524 
13. 700 1006 0.5212 
1A. 860 1006 0,4548 
15. 690 1004 0,4593 
>» 16. kein Harn. 
Entziehung von 200 chem. Blut aus der Art. femoralis. 
Juli 17. 190 1010 0.0573 
>» 18. 220 1035 0.0976 
19. 360 1027 0.1725 
20. 150 1025 0.0565 
$1. 420 1015 0,2413 
22. 240 1020 0.4834 
23. 220 1017 0,4881 
» 24, 260 1017 0.4980 


C1Na: 


Die entnommene Blutmenge ergab nach Veraschung mit 
Soda und Salpeter einen Chlorgehalt von 0,2946 Cl Na. 


1) Dass die Stickstoffausscheidung durch Blutverluste ge- 
steigert wird, haben vor langerer Zeit Bauer (Ueber die Zersetzungsvor- 
gange im Thierkérper unter dem Einflusse von Blutentziehungen. Habili- 
tationsschrift. Miinchen 1872, u. Zeitschr. f. Biol, Bd. VILL, S. 567 ff.) 
und Jiirgensen (Kieler Inaug.-Dissert. 1863) nachgewiesen 
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Es hatte also die Blutentziehung genau den entgegen- 
vesetzten Effect auf die Chlorausscheidung, wie die chronische 
Chloroformvergiftung in dem zuerst geschilderten Versuche, 
von welchem die vorliegende Beobachtung sich auch dadurch 
unterscheidet, dass in Folge der Zufuhr von massig chlor- 
haltiger Nahrung hier bald das frtihere Normalverhiltniss 
wieder erzielt wurde. Es steht dieses Ergebniss — eine 
Reduction der Chlorausscheidung um das Zehn- 
fache — in Uebereinstimmung mit klinischen Beobachtungen 
von Sticker’) und B. Markwaldt’), welche nach grésseren 
Blutverlusten (Menorrhagien, Nasenbluten u. dgl.) eine bedeu- 
tende Verminderung der Kochsalamengen im Harn _nach- 
weisen konnten. 


Die Erklirung dieser experimentellen klinischen That- 
sachen liegt nicht ferne. Der entzogenen Blutquantitat ent- 
spricht ein bestimmter — in unserm Versuche genau ge- 
messener — Kochsalzgehalt; es wirkte also der Versuch wie 
eine Kochsalzentziehung. Zur Neubildung der verlorenen Blut- 
elemente wird dann dasselbe bestimmte Kochsalzquantum 
wieder in Anspruch genommen, daher zurtickgehalten. 


Die bei der chronischen Chloroformvergiftung auftretende 
Ausscheidung von Gallenfarbstoff legte den Gedanken nahe, ob 
nicht diese Erscheinung sowohl als die gleichzeitig damit aufge- 
tretene Steigerung der Chloride im Harn mit einer ausgedehn- 
teren Zerst6rung von rothen Blutkérperchen in ursich- 
lichen Zusammenhang gebracht werden miisse. Dabei warf 
sich zuniichst die Vorfrage auf, ob tberhaupt zwischen der 
Zerstérung der rothen Blutkérper und dem Verhalten der 
Kochsalzausscheidung irgend welche Beziehung anzunehmen sei. 


Um diese Frage zu entscheiden, erschien es angezeigt, 
zunichst die Einwirkung des Kohlenoxyds, das man als 


1) Sticker und Hiitbner, Ueber Wechselbeziehungen zwischen 
Sekreten und Exkreten im Organismus. Zeitschr. f. klinische Medicin. 
Bd. XII, S. 140. 

2) Marckwaldt, Ueber die Wirkungen des Friedrichshaller Bitter- 
wassers. Deutsche Med. Wochenschrift, 1886, No. 23. 
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ein Blutgitt xa: soy. bezeichnen kann, auf die Kochsalzaus- 
scheidung zu studiren. 

Durch Albert Frankel’s wichtige Untersuchungen ist 
als feststehend zu betrachten, dass durch die Kohlenoxyd- 
vergiftung ein sehr erheblich gesteigerter Eiweisszerfall im 
Organismus eingeleitet wird, der in einer betrichtlichen Ver- 
mehrung der stickstoffhaltigen Ausscheidungsproducte im Harn 
sich kundgibt. 


Man konnte nun denken, dass dem erhdhten Zerfall des 
Eiweisses im Organismus bei gleichmissiger nicht kochsalz- 
armer Ernihrung auch eine Steigerung der Kochsalzaus- 
scheidung entsprechen miisste. Der Versuch ergab das gerade 
Gegentheil dieser Erwartung. 


Tab. Il. 
Grosser Hund von 25 Kilo Gewicht. Zwei Hungertage, 
dann taglich zwei Pfund Rindfleisch, nicht ausgekocht. 


Datum: Harnmenge: Cl Na: 
April 19. 530 0,7685 
» 20. 660 0,6699 
> 1. 630 0,4567 
» 99. 710 0,6177 
Zweimalige bis zur Asphyxie durch ge- 
fiihrte Kohlenoxydvergiftung. 
April 23. 330 (),2863 
» 4, 760 Spuren. Harn reducirt sehr stark. 
» | 600 Spuren. do. do. 
) 360 0.1522 Harn reducirt nochschwach. 
1000 0,4350 Harn reducirt nicht mehr. 
360 0,3654 
610 0,6745 
2 710 0,9396 
Kohlenoxydvergiftung wie oben. 
Mai 160 0,5089 Harn reducirt schwach. 
2 420 0.1722 Starke Reduction. 
3. 880 0,1903 — do. do. 
4, 540 0.1174 = do. do. 
D. 660 0,3828 Schwache Reduction. 
6. 680 0,4319 
7. 710 0,4925 
8. 690 0,5230 


] 
). 
> 
5) 








ee 
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Tab. IV. 


Grosser Hofhund von circa 40 Kilo Gewicht. Fiitterung 
mit 1‘/, Pfund rohem Rindfleisch und 300 gr. Speck pro Tag. 


Datum : Harnmenge: Cl Na: 
Mai 15. 600 3,712 
>» 16. 5300 1,3053 
17. 600 1,6024 
Starke Vergiftung mit reinem kohlensiurefreiem Kohlenoxyd, 
Mai 18. 380 0,5075 
>» 19. 600 0,3987 
20, 400 0,3642 
>» 91. 1150 0.4168 
; ene S00 (),6380 
» D4, b8O 0.5014 
SD. 670 0,3886 
» 26. 640 0,9876 
97. 580 0,9665 
> YR, 780 0,9845 
29. 900 0.9877 





Dieses Ergebniss liesse sich mit den R6hmann-Forster- 
schen Anschauungen nur dann in Einklang bringen, wenn 
man annehmen witirde, dass der Mehrzerfall von Eiweiss in 
der Kohlenoxydvergiftung ausschliesslich dem Gewebseiweiss 
entstammte; und auch dieser Schluss ware nur zulassig, wenn 
man, wie oben erwihnt, des Weiteren unterstellen wiirde, 
dass das zerfallende Gewebseiweiss ohne oder mit nur geringem 
Kochsalzgehalt in’s Blut eintrete und die vorhandenen Chloride 
energisch mit Beschlag belege. Ftr die Aufstellung einer 
derartigen weitgehenden Differenz zwischen Chlorgehalt der 
Organe und «Siifte» fehlt es, wenn Uberhaupt eine soleche Gegen- 
iiberstellung thunlich ist, an jeder thatsachlichen Grundlage. 


Die Schliisse, welche man aus der Aenderung der 
Kochsalzausscheidung bei den Versuchsthieren ableiten kann, 
sind offenbar in hohem Maasse abhiingig von dem Saittigungs- 
erade des Organismus mit Kochsalz. 


Schon Forster hat, wie erwahnt, gezeigt, dass nur das 
kochsalzarme Thier im Hungerzustande eine Mehrproduction 
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von Chloriden liefert, wihrend das kochsalzreiche Thier im 
Hunger allmiilig seine Chloride im Harn verliert. 

Auch bei der Kohlenoxydvergiftung lisst sich feststellen, 
dass ein und dieselbe Einwirkung beim kochsalzreichen und 
kochsalzarmen Thier sich in ihrem Einflusse auf den Chlor- 
umsatz durchaus verschieden gestaltet — und zwar in noch 
ausgesprochenerer Weise als beim Hungerthier. 

Die folgende Zusammenstellung soll zeigen, wie die 
Kohlenoxydvergiftung auf die Chlorausscheidung im Harne 
einwirkt, je nachdem das chlorreiche oder das chlorarme 
Thier ihr unterworfen wird. 


Tab. V. 

Hund von 10 Kilo, — Zwei Hungertage. — Tiagliche 
Fiitterung mit 1°/, Pfund mit destillirtem Wasser erschipftem 
tind fleisch. 

Datum: re 
1887 Harnmenge : Ci Na: 
April 23. 300 0,2827 
» DA. 330 0.3828 
» 2. 430 0,2182 
Dreimalige Kohlenoxydvergiftung bis zur Asphyxie. 
April 26. 310 
Davon a) zu Beginn des Vers. : 
950 = =0,1812 
1) 26. Morgens : 
60 02175 0.5987 
27, 320 0.5742 
28. 0.5176 
YY, 5! 0.3588 
» 30, 32 0.2580 
Mai 1. 3: 0.2043 
2 0.1507 
0,1604 
Schwache Kohlenoxydvergiftung. 
SOO 0.5220 
180 0.1044 
300 0.1305 
470 0.2746 Der Hund erhalt 1,0 C1 Na zu 
seiner Tagesnahrung. 
380 0.1377 Der Hund erhalt 2,0 CINa. 


Zeitschrift tir physiologische Chemie. XII. 19 
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Datum: 


1887 
Mai 9%, 
> 10. 
11. 
12 
13. 
14. 
1D. 
16. 
17. 
» 18. 
19, 
} ~») 
e] 2), 
. 21, 
‘ 
; vo) 
; I3, 
" » YA, 
" 
4 we 
} I, 
a 7, 
YS, 
29), 
: 30, 
f ol, 
a 7 
; Juni 1, 
1 ) 
) 
) 


4. 


Ci Na: 


Harnmenge : 


300 0,2231 
/ a : ; 
740 8.2621 
Starke Kohlenoxydvergiftung. 
150) 1.0222 
Verloren gegangen. 
400 1.0730 
300 0.5002 
300 (),2392 
370 0,7263 
470 1.0458 
600 23,6115 
100 3.4263 
£0 2.9377 
309 2.0228 
ADO 1.0490 
300 O,8794 
450 0,0524 
320 0.5480 
POO 0.5206 
200 0.4011 
300 0.4022 
500 0.1668 
250 0.10235 
930 0.1670 
210 0.1024 
BAD 0.0740 
Schwache Kohlenoxydvergiftung, 
300 0.21705 
200 0.2540 
370 0.2614 


6. 





chlorarmes 


Als Ergebniss der vorstehenden Versuche stellt sich also 
| zuniichst ein einschneidender Unterschied heraus, je naechdem 
normaler Chlorausscheidung 
bezw. in Chlortiberfluss befindliches Thier zum Versuche ver- 
wendet wurde: Thiere der letztgenannten Kategorie zeigtet 
bei der Kohlenoxydvergiftung eine hochgradige Vermin- 
derung der Kochsalzausscheidung, welche im Versuch Tab. III 


oder elm in 


Der Hund erhilt 4,0 CINa, 


2,0 


2.0 

20 
Kein Chlornatrium 
mehr. Ausschliesslich Ftit- 
terung mit dem erwialinten 
chlorarmen Futter. 












bis auf unbestimmbare Spuren herabgedrtickt wurde und in 
der Regel am 2. bis 3. Tage nach der Vergiftung thren 
niedersten Werth erreichte. Selbst ktinstlich eingeftihrte ge- 
messene Kochsalzmengen wurden von solehen Thieren zurtick- 
gehalten und nicht mit dem Harne herausgegeben (vergl- 
Tab. V). Dabei ist bemerkenswerth, dass diese Verminderung 
der Chloride beim chlorreichen Thier in’ ausgesprochener 
Weise der Reductionsfaihigkeit des Harnes parallel ging, 
derart, dass an den Tagen die Verminderung der Chloraus- 
scheidung am betriichtlichsten war, an welchen der Harn die 
Fehling’sche Lésung am stiirksten reducirte. 


Umgekehrt zeigte sich beim chlorarmen Thier als 
Folge der Vergiftung zuniichst eine miissige Vermehrung 
der Harnchloride. 


Sehr anschaulich treten diese Verhiiltnisse hervor in der 
mit Tab. V angefiihrten Beobachtungsreihe, in welcher ein 
und dasselbe Versuchsthier, je nachdem es ktinstlich chlor- 
arm oder chlorreich gemacht wurde, in entgegengesetzter 
Weise auf die Vergiftung reagirte. 

Um ftir dies differente Verhalten an der Hand der 
wiederholt erwilinten Theorie ein Verstiindniss zu gewinnen, 
wiirde schon wieder eine Erweiterung der obengenannten 


hypothetischen Priimisse néthig fallen. Man miisste offenbar 


annehmen, dass das im normalen K6rper vorhandene Ver- 
hiiltniss sich so umkehrte, dass die Organe ihr Chlor mehr 
festhalten als die Saéfte, im Verhiillniss zu letzteren” reicher 
an Chior bleiben. Dies ist aber durch friihere Untersuchungen 
als thatsiichlich unzutreffend erkannt worden. 


Wenn schon dieses Ergebniss der Annalhme einer ein- 
fachen Beziehung zwischen Chlorausscheidung und Stickstoff- 
umsatz nicht gtinstig erschien, so zeigten die folgenden Ver- 
suche direct, dass von einer derartigen directen Proportio- 
nalitat nicht die Rede sein kann. Wir wihlten, um diese 
Frage weiter zu priifen, die Vergifftung mit einer Substanz, 
von der lingst bekannt ist, dass sie eine erhebliche Steigerung 
zunachst des Eiweissumsatzes herbeifiihrt — den Phosphor. 
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Tab. VI. 
Kin grosser Hund (circa 40 Kilo Gewicht) wird mil 
taglich 2 Pfund Fleisch und 500 chem. Wasser ernilhrt. 
Nachdem am Tage vorher Bestimmungen des Stickstoffs, 
der Chloride und des Schwefels') ausgeftihrt worden waren, 
erhielt das Thier am 27. Juni eine Dosis von 0,85 Phosphor. 
Kein Erbrechen. Vom 27, bis 28. wird zur Verhiitung des- 
selben kein Wasser gereicht. Vom Tage der Vergiftung an 
verweigerte das Thier seine Nahrung, soff aber Wasser. 


Hari- Spec. Stickstoff ae Gesamint- 
Datum: menge: Gewicht: in gr.: CI Na: Schwefel : 
Juni 27. 760 1040 19.5 396 1.5777 
Mittags Vergiftung. 
98. 20 ? 0,66 0,08 oak 
29. 740 1046 32,56 0,429 1,985 
30. 1140 1050 2.98 O.585 3,08) 
Juli 1. 790 1043 32.07 3,030 9,214 
4 770 1040 23.28 2 835 1.520 
3. 910 1034 36,39 1,485 - 


Das Thier, welches schon am 28. in der angefiihrten 
spirlichen Menge dunkeln, gallenfarbstoffhaltigen Harn ent- 
leert hatte, war bis zum 2. Juli sichtlich schwer afficirt, erholte 
sich aber allmalig und tiberlebte schliesslich die Vergiftung. 

Die vorstehenden Zahlen lehren, dass eine directe ¢in- 
fache Beziehung zwischen der Hohe der Stickstoffausscheidung 
und den Werthen des hkochsalzumsatzes nicht nothwendiger 
Weise zu bestehen braucht, wenn auch zu Anfang des Ver- 
suches bei dem nicht kochsalzarmen — Thiere der 
Steigerung des Stickstoffs eime betrachtliche Verminderune 
der Chloride parallel ging. 

Theils die Erfahrungen bei der Chloroformvergiftung, 
theils die Resultate bei der Einwirkung des Kohlenoxyds 





1) Die Bestimmung des Stickstoffes (nach Kjeldahl), sowie des 
Schwefels wurde von Herrn Dr. E. Goldinann ausgefiihrt, welcher sich 
von anderen Gesichtspunkten aus an dem Versuche betheiligte. Verg!. 
Goldmann, Experimentelle Beitrige zur Lehre von der Cystinurie und 
der Schwefelausscheidung im Harne. Inaugural-Dissert. Freiburg 1887. 
Ss. 28 ff. 





lenkten unser Augenmerk darauf hin, die Einwirkung solcher 
Gifte in den Bereich der Untersuchung zu ziehen, welche 
direct eine Zerstérung der rothen Blutkérper zur Folge 
haben. 

Wir brachten zunichst das Pyrogallol zur Anwendung, 


Tab. VIL. 
Hund von 16 Kilo. — Zwei Hungertage. — Ernahrung 
mit 2 Pfund ausgekochten Rindfleischs und 400 ebem. Wasser. 


Harn- Spec. 
menge: Gewicht: 
Februar 16. £20 1040 0.2932 
17, 470 1040 0.2357 
18. 580 1046 0.3037 
19. 760 1040 0.1837 
Einspritzung von 3 gr. Pyrogallol in wiisseriger 
Lésung unter die Haut. 
Februar 20, 1190 1040 » 14321) Der Harn enthalt reich- 
$I. . iaiaieaiaties lich Blutfarbstoff, viel 
Davon 
a) unmittelbar nach dem Versuch: 
170 1032 O11: 
hb) Rest 19. Abends bis 21.: 
950 1040 2 02449 
YY, Das Thier ist verendet. 


Datum: ClNa: 


Kiweiss. 


Tab. VIII. 
Kleiner Jagdhund. 14 Kilo. Zwet llungertage. 2 Pfund 
chlorarmes Fleisch. 
Harn- Spec. 
menge: Gewicht: 
April 2. S40 1025 0.0297 
: 920 1022 0.0321 
S00 1024 0),0807 
Einspritzung von 0,3 Pyrogaltol, 
5. §350 10Y8 0.0225 Harn etwas dunkel ve- 
farbt, enthalt weder 


Datum: ClNa: 


spectroscopisch Blut- 
farbstoff, noch Gallen- 
farbstoff; ist frei von 
Miweiss. 


1) Chlorbestimmung in dem vorher von Eiweiss befreiten Harn. 








Harn- Spec. net 
Datuin: sl Ci Na: 
menge: Gewicht: 
April 6. 600 1022 0,0242 
» 7, 620 1022 0,0219 
» 8. 700 1024 0.0247 
{), SOO 1021 0.0201 
, 10. 680 1025 0.0340 
11, 700 1025 0,0230 
2 gr. Pyrogallol per os. 
+4 5SO 1024 0.69911) Harn enthalt seliy viel 
Hiimoglobin und Met- 
himoglobin, reichlich 
Kiweiss. 
13. 380 1026 0.4164 


Tod des Thieres. 


Diese Versuchsergebnisse sind nach zwei Richtungen 
bemerkenswerth: einmal beweisen sie, dass ein Gift, welches, 
wie durch friihere Versuche (Baumann und Herter, Jiidell, 
Neisser) feststeht, wesentlich dadurch wirkt, dass es eine 
Auflésung der rothen Blutkérper hervorbringt, die Chlorid- 
ausscheidung im Harne sehr erheblich steigert. Zum Andern 
ist hervorzuheben, dass diese Vermehrung eintritt, trotzdem 
die Pyrogallussiiure erfahrungsgemiiss das Nierengewebe 
sehr erheblich afficirt und die Folgen dieser Wirkung auch bei 
unseren Versuchsthieren und zwar anatomisch festgestelll 
werden konnten. 


Es kénnte daran gedacht werden, dass in den eben 
geschilderten Versuchen, welche sich von den vorhergehenden 
durch die Erscheinung der Albuminurie unterscheiden, dic 
vermehrte Chlorausscheidung auf Rechnung der letzteren ge- 
setzt werden miisste, dass etwa das in den erkrankten Nieren 
durchgetretene Serumeiweiss mehr Kochsalz mit sich genommen 
habe. Abgesehen davon, dass im Verhiltniss zu der colossalen 
Kochsalzsteigerung die ausgeschiedenen Eiweissmengen viel 
zu unbetrachtliche waren, als dass diese Annahme gerecht- 
fertigt erschiene, so hat Klees bereits gelegentlich zu anderem 
Zwecke unternommener Versuche festgestellt, dass die Albu- 


1) In dem von Eiweiss befreiten Harn, 
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minurie an sich jedenfalls keine Vermehrung der Kochsalz- 
ausscheidung zur Folge hat‘). 

Dazu kommt, dass das Ergebniss des folgenden Ver- 
suches einer derartigen Annahme keinen Raum gibt. 

Die heftige Giftwirkung der Pyrogallussiure auf den Orga- 
nismus legte die Annahme nahe, dass ihre Anwendung fir 








unseren Zweck insofern tiber das Ziel hinausging, als sie ihre de- : 
structive Wirkung nicht auf die Elemente des Blutes beschriinkt, : 





sondern auch den tibrigen Gewebsumsatz erheblich beeinflusst. 

Um so klarere Ergebnisse versprachen wir uns von 
einem anderen Kérper, von welchem seit Stadelmann’s in- 
teressanten Mittheilungen durch eine Reihe von Untersuchern 
(Afanassien, Stern, Naunyn und Minkowski) festgestellt 
wurde, dass er in erster Linie als energisches Auflésungsmittel 
der rothen Blutkérperchen wirksam ist. 


Tab. IX. 
Hund von 12 Kilo. Zwei Hungertage. Zwei Pfund aus- 
vekochtes Rindfleisch pro Tag. 
















Datum: Harnmenge: Spec.Gew.: Cl Na: 
Marz 20. 





—— 





700 1050 0.4530 








23. 20 104-4 0.2452 
93. 360 1045 0.1386 
24, AAO 1042 0,0536 
2d. 330 1043 0.0518 






Kinspritzung 0,5 gr. Toluylendiamin in wiis- 





seriger Lisung unter die Haut. 






Miirz 26. 380 1041 0.3372 Harn enthalt reichlich Gal- 
7.) lenfarbstoff, kein Eiweiss. 
97, 
IR. | 390 1042 0.5511 do. do. 












99, 880 1039 0.3548 do. do. 
30, 550 1030 0),2421 do. do. 
OL. 630 1029 0.1320 Nur noch Spuren von Gal- 
lenfarbstoff. 
April 1. 760 1026 0,0397 Kein Gallenfarbstoff, 
2. S40 1025 0,0297 






920) 1022 0,032 1 


” 
,. 








1) Klees, Over Chlorvermindering in de Urine ete. Acad. Proef- 
schrift (Stokvis), Amsterdam 188%. 
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Wenn in dem vorstehenden Versuche wegen des Fehlens 
der Albuminurie der in dieser Richtung vorhin erwahnte Ein- 
wand in Wegfall kommt, so bleibt hier als einfachste Er- 
klirung der vermehrten Chlorausscheidung die Zerstérung 
der rothen Blutkérperchen an sich, resp. die Heraus- 
gabe ihrer Trtimmer mit dem Harne. 

Dass Chloride in den rothen Blutk6érperchen enthalten 
sind, ist seit langerer Zeit bekannt. In neuerer Zeit hat 
Bunge’) den Nachweis gefiihrt, dass auch Chlornatrium gerade 
in Hundeblutkérperchen relativ reichlich enthalten ist. 

Zieht man aber — unter Zugrundelegung der Bunge- 
schen Analysen — die quantitativen Verhaltnisse in Betracht, 
so zeigt sich sofort, dass die Chlorvermehrung Werthe erreicht, 
welche mit dem denkbaren Umfang der Blutkérperchenzer- 
stérung ausser allem Verhiiltniss stehen. Man wird z. B. 
nicht wohl annehmen diirfen, dass in dem Versuch IX das 
Versuchsthier ‘/,—'/, seiner gesammten Blutkérper in Triim- 
mern im Harne herausgibt, und das ware doch néthig, um 
die Steigerung der Kochsalzausscheidung um mehr als 2 Deci- 
eramm aus diesem Momente allein zu erklaren. 

Ks muss also die Blutkérperchenzerst6rung ihrerseits noch 
in einer anderen Weise derart auf den Stoffwechsel wirken, 
dass eine gesteigerte Chlorausscheidung zu Stande kommt. 

Wenn wir auf die bisher geschilderten Beobachtungen 
zurtickblicken, so enthalten dieselben zuniichst eine Reihe von 
Kinzelthatsachen, die geeignet erscheinen, neue Gesichtspunkte 
in die Discussion tiber die Frage der Chlorausscheidung ein- 
zufiihren. Sie zeigen, dass, aihnlich wie unter bestimmten 
Verhiltnissen am Krankenbett, ktinstlich im Experiment Er- 
nihrungsstérungen des Organismus hervorgebracht werden 
kGnnen, welche durch eine wesentliche Verinderung der 
mittleren Kochsalzausscheidung im Harn charakterisirt sind. 

In einer Reihe dieser Einzelfille zeigt sich ein — um 
vorliufig nicht weiter zu gehen — zeitliches Zusammentreffen 
dieser veriinderten Chlorausscheidung mit den Schwankungen 
des Eiweissumsatzes. 


1) Zeitschrift f. Biolog. Bd. XII, S. 191 ff. 
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So haben die Blutentzichung, die Phosphorvergiftung, 
die Kohlenoxydvergiftung (beim chlorreichen Thier) — alles 
Processe, welche feststehendermassen mit einer Steigerung des 
Stickstoffumsatzes verknipft sind — gleichmiassig und tiberein- 
stimmend zu einer bald mehr, bald weniger erheblichen Ver- 
minderung des Kochsalzgehaltes im Harn gefiihrt. So nahe 
die Versuchung liegen mag, diese Coincidenz als den Aus- 
druck eines bestimimten geegenseitigen Verhiiltnisses, etwa 
einer wngekelirten Proportionalitiit, zwischen Stickstoff- und 
Chlorausscheidune aufzufassen, so stehen anderseits einer 
solchen Verallgemeinerung ebenso priignante Thatsachen gegen- 


liber: die Kohlenoxydvergiftung des chlorarmen Thieres, die 


? 
absolute Carenz bei Chlorentziehune. 

Dazu kommt, dass die Versuechsergebnisse mit Blut- 
kérperchen zerstérenden Mitteln sich von der Beeinflussung 
des allgemeinen Gewebsuimsatzes durchaus unabhingig  er- 
weisen, so dass in der Zerstérung der Blutkérper an 
sich ein neues und selbststindiges Moment der Chlorver- 
mehrung im Harn hervorgetreten. ist. 


Nach alledem drangt sich ftir die Erklirung der klinischen 
Wie experimentellen Anomalien der Chlorausscheidung der 
Gedanke auf, dass die specifische Einwirkung des Krankheits- 
erregers auf die Thitigkeit der Zellen daftir bestimmend ist, 
ob und in wie weil eine Stérung des Chlorumsatzes im Krank- 
heitsbilde hervortritt. Diese Einwirkung auf den Chlorum- 
salz kann mil einer gleichzeitig hervorgerufenen Stérung des 
Miweissumsatzes einhergehen, aber auch ohne eine. soleche 
selbststiindig bestehen. Fiir den Ausfall der Wirkung eines 
(iiftes oder Krankheilserregers wird unter anderen Momenten 
von Belang sein, in wie weit durch denselben eine Zerstérung 
der rothen Blutkérper hervorgebracht wird. 


Ks mag verfriiht erscheinen, aus den mitgetheilten Ver- 
suchsergebnissen ohne Weiteres eine Theorie der Chlor- 
ausscheidung zu formuliren. Doch ist es zweifellos ge- 
boten, wenigstens die zuniichst liegenden Consequenzen in 
einigen Siitzen zussummenzufassen, 
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Zwei Factoren sind es offenbar, welche nach meinen 
Untersuchungen die Ausscheidung der Chloride beherrschen : 
I. bestimmte Beziehungen der Chlorausscheidung zum Ei- 

Weissumsalz ; 

2. der Einfluss der Zerst6rung rother Blutkérperchen, 

Man konnte sich nun denken, dass der fieberhafte 
Process im Allgemeinen — nach Art der Blutentziehune, 
der Kohlenoxydvergiftung, der Phosphorintoxication — zu- 
nichst eine Herabminderune der Chloridausscheidune zur 
Folge hat. Dieser Schluss wtrde auch mit der Forster- 
ROhmann’schen Aufflassung des Chlorstoffweehsels im Ein- 
klange stehen. 

Gleichzeitig oder in Folge des fieberhaften Processes aber 
kOnnten Erscheinungen hervortreten, welche threrseits die Chlor- 
ausscheidunge entweder noch weiter herabsetzen oder aber thr 
direct entgegenwirken, resp. sie sogar tiberconpensiren. 

In der erstgenannten Richtung wirkt offenbar die Bildung 
von Exsudaten erheblicheren Umfangs (Pneumonie, Pleuritis), 
in enlvegensetztem Sinne aber fiussern alle diejenigen Momente 
ihren Einfluss auf die Chlorausscheidune, welche eine Zer- 
<t6rung rother Blutkérperchen zur Folge haben. 

So fihren unsere Versuche direct dazu, die scheinbar 
paradoxe Chlorvermehrung im Weehselfieber — welche in 
neuerer Zeit A. Frankel wieder mit Sicherheit festeestellt hat 

in Beziehung zu bringen zu dem bei dieser Krankheit bekannt- 
lich ganz besonders ausgedelnten Zerful vother Blutkérper. 

Dabei soll ausdrticklich wiederholt werden, dass die 
Chiorvermehrung im Harne durch Auflésung von rothen Blut- 
kOrperchen. sich nicht einfach durch den Chlorgehalt der zer- 
stérten rothen Blutkérper erkliren léisst. Man muss vielmehr 
beachten, wie aus meinen Versuchen hervorgeht, dass die 
Zerstérung der rothen Blutkérper an und ftir sich eine viel 
<cliwerere Sehidigung des Gesamaintstotiwechsels zur Folge 
hal, als man bisher wohl angenommen hat. 


Fretbure, Laboratorium des Prof. Baumann. 





Elementaranalyse des Hundeblut-Hamoglobins. 
Von 


Alfred Jaquet, Stud. med. 


(Aus dem Laboratorium des Professor Bunge in Basel.) 
(Der Redaction zugegangen am 18. Januar 15888.) 


Zinoffsky') hat durch eine Reihe genauer Analysen 
cezeigt, dass die bisherigen Bestimmungen des Eisen- und 
Schwefelgehaltes im Hamoglobin sehr ungenau gewesen sind, 
dass das Hamoglobin des Pferdeblutes nur 0,335°/, Eisen 
und 0,390°/, Schwefel enthalt und dass auf ein Atom Eisen 
senau zwei Atome Schwefel kommen. 

Es wird hierdurch sehr wahrscheinlich, dass die friiheren 
Analysen des Himoglobins von anderen Thieren gleichfalls 
falsche Werthe fiir den Eisen- und Schwefelgehalt ergeben 
haben. Ich stellte mir daher die Aufgabe, zunichst das 
Hiimoglobin des Hundeblutes einer nochmaligen, sorgfaltigen 
Elementaranalyse zu unterwerfen. 

Von zwei grossen Hunden wurden 3,7 Liter defibrinirten 
Blutes erhalten und durch Centrifugiren vom gréssten Theil 
des Serums befreit. Der Blutkérperbrei wird mit dem doppelten 
Volumen Wasser versetzt, auf 35° C. erwiirmt, nach dem 
Abkiihlen mit Aether geschiittelt und im Uebrigen so ver- 
fahren, wie Hoppe-Seyler es angiebt und wie auch 
Zinoffsky bei der Darstellung des Priparates II (S. 23 
seiner Abhandlung) verfahren ist’). Die gewonnenen Krystalle 
werden noch zwei mal unkrystallisirt. 


1) O. Zinoffsky, diese Zeitschrift, Bd. 10, S. 16. 1886. 

2) Htifner hat die Vermuthung ausgesprochen, die abweichenden 
liesultate Zinoffsky’s seien der abweichenden Methode seiner Dar- 
-tellung der Himoglobinkrystalle zuzuschreiben. Hiifner tibersieht, dass 
das Praparat HI von Zinoffsky nach derselben Methode dargestellt 
war, wie die Praparate der tibrigen Autoren, und dass die Analyse dieses 
Praiparates HI dieselben Zahlen fiir den Eisen- und Schwefelgehalt ergab, 


Zeitschrift fir physiologische Chemie, XII. 20 
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Die Methoden der Analyse waren genau dieselben wie 
in der Arbeit Zinoffsky’s: 
3,0903 gr. der bei Zimmertemperatur getrockneten Krystalle verloren 
beim Trocknen bei 115--118° C. 0.3339 HeO = 10,80. 
4.0129 gr. verloren 0,4356 H20 = 10,85 %o. ) 
Zur Controle wurde eine Bestimmung von Prof. Bunge 
ausgeftihrt : 
2,2785 gr. verloren 0,2424 HoO = 10,644. 
Als Mittel aus allen 3 Bestimmungen  findet main 
10,76"), HO. 


Kisenbestimmuneg. 

LOI999 gre (= 9,1020 gr. des trockenen Hiamoglobins) werden ein- 
veiischert und in der Asche wird das Eisen durch Titration be- 
stimmt. Es werden gefunden 0,3337% Fe, auf das trockene Hamo- 
globin berechnet. 

Man koénnte befiirchten, es sei beim Verbrennen des 
Himoglobins in der offenen Platinschale ein wenig Eisenoxyd 
durch die Flamme mechanisch fortgerissen worden und der 
Werth fiir das Eisen dadurch zu niedrig ausgefallen. Deshalb 
wurde die folgende Eisenbestimmung zugleich mit einer Schwefel- 
bestimmung ausgefiihrt. Beim Zusammenschmelzen mit Kali- 
hydrat und Salpeter in der bedeckten Silberschale konnte 
jedenfalls kein Eisenoxyd fortfliegen. Die Schmelze wurde in 
heissem Wasser gelést, die Lésung durch ein aschenfreies 
Filter filtrirt. Das Eisenoxyd bleibt auf dem Filter und wird 
mit heissem Wasser ausgewaschen. Das Filter wird in einer 
Platinschale eingeiischert, die Asche in Salzsiure gelést. An 
der Silberschale haftet stets noch ein leichter Anflug von 
Kisenoxyd. Dieser wird mit etwas ganz verdiinnter Salzsiure 
gelést. Die Lésung wird mit der Lésung der Filterasche in 
der Platinschale vereinigt und fast bis zur Trockne einge- 
dampft, der Rtickstand in verdiinnter Schwefelsiiure gelést, 
reducirt und titrirt. Auf diese Weise wurden in 8,6662 er. 

(= 7,7334 Trockensubstanz) gefunden: 0,3324°/, Fe. 











wie die der beiden anderen Priparate Zinoffsky’s. Siehe Hifner, 
Beitrag zur Lehre vom Blutfarbstoffe in den «Beitragen zur Physiologie. 
Carl Ludwig zu seinem siebzigsten Geburtstage gewidmet von seinen 
Schiilern». Leipzig, Vogel, 1887, S. 74. 








Zur Controle wurden noch drei Bestimmungen von Prof. 
Bunge ausgeftihrt: 

10,560 gr. (= 9,423 gr. Trockensubstanz) werden eingedschert und in 
der Asche das Eisen durch Titration bestimmt. Es werden gefunden : 
0,3329% Fe. 

13,712 gr. (= 12,236 gr. Trockensubstanz) mit Kalihydrat und Salpete: 
veschmolzen. Das Eisen titrirt. Gefunden: 0,3514%9 Fe. 


~1 


96,509 gr. (= 28,658 gr. Trockensubstanz) werden eingejischert und 
das Eisen durch Gewichtsanalyse bestimmt. Es werden gefun- 
den: 0,1126 Fe2Q3 = 0,07882 Fe = 0,3331%o Fe. 


Als Mittel aus allen 5 Bestimmungen findet man 


0,3327"), Fe. 


Sschwefelbestimmuneg. 


8,6662 gr. (= 7,7334 Trockens.) gaben 0,3050 Ba SO, 
= 0,5417 % S. 

10,605 gr. (== 9,464 Trockens.) gaben 0,3730 Ba SO, 
= 0,5414%9 S, 


» Mittel: 0.5416. 


4 


Das Aequivalentverhaltniss des Schwefels zum Eisen 
berechnet sich: 
X.92 0,5416 





56 0.99977 * = 

\ Es scheint, dass die Schwefelbestimmungen elwas zu 

, niedrige Werthe ergeben haben und dass im Himoglobin des 
Hundeblutes drei Atome Schwefel auf ein Atom Eisen kommen. 
Weitere Schwefelbestimmungen konnten leider aus Mangel an 
Material nicht ausgefiihrt werden. Die Darstellung eines neuen 
Praparates und eine genauere Bestimmung des Schwefels ist 
dringend geboten. Nur aus dusseren Griinden habe ich meine 
Untersuchungen abbrechen miissen. Soviel aber Iiisst sich 
aus den vorliegenden Zahlen bereits mit Sicherheit schliessen, 
dass der Schwefelgehalt des Hundebluthimoglobins 
bei gleichem Eisengehalte weit héher ist als der des 
Pferdebluthimoglobins. Bemerken will ich noch, dass die 
von mir bei der Schwefelbestimmung angewandten Reagentien : 
Kali, Salpeter, Salpetersiure und Salzsiiure, absolut schwefel- 

frei waren. 
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Kohlenstoff- und Wasserstoffbestimmuneg. 
04338 hei 115—118° C. getrockneten Hamoglobins gaben 0,2540 H20 
und 0,8555 GOg == 6,505%) H und 53,895 C, 
0.4006 Hamoglobin gaben 0,2426 HeO und 0,7933 COg = 6,727% H 
und 54,01 %¢ ¢ 
Mittel: H 6,62 %o. 
5 53.91 Op. 


Stickstoffbestimmung. | 
0,2878 Himoglobin gaben 0, on oe 16,06%0 N. Mittel: 15.98% N. 
OS176 > 0.3588 » = 15,90 >» » 


Ich stelle nun ‘die gefundenen Durchschnittswerthe mit 
den genau nach derselben Methode von Zinoffsky ftir das 
Pferdeblut gefundenen Werthen zusammen. 


Hamoglobin vom 











Pfrerde: Hunde: 
( d1,15 53.91 
H 6,76 6.62 
N 7,94 15,98 
Ss 0,390 0,542 
Fe 0,335 0,533 
() 93,45 22,62. 


Die Hiimoglobine der beiden Thierarten sind also nicht 
identisch. 


Jasel. im Januar 188s. 





Analyse einer chylésen pericardialen Fliissigkeit (Chyloperi- 
cardium). 


Von 


Dr. Karl Hasebroek, 
Assistent an der medicinischen Klinik zu Rostock. 


(Der Redaction zugegangen ain 19, Februar 1888.) 


Wahrend meiner Assistentenzeit am physiolog.- chem. 
Institut zu Strassburg hatte ich Gelegenheit, im Sommer 1885 
eine von Prof. v. Recklinghausen dem Institut gutigst 
zugesandte «chylése» Fliissigkeit, welche bei einer Section 


aus dem Herzbeutel der Leiche entnommen war, chemisch 
zu untersuchen‘). 





!) Diese Fliissigkeit wurde gefunden bei der Section eines Falles 
(4. Juli 1885), tiber welchen ich Herrn Prof. von Recklinghausen 
folgende Mittheilungen aus dem Sectionsprotocoll verdanke: Wegen einer 
durch Ulceration bedingten Strictur der Trachea im untern Theil wurde 
der Patient tracheotomirt, die Strictur aber nicht tiberwunden. Patient 
starb mit Erguss von blutigem Schleim in die grossen Luftwege gleich 
nach den Operationsversuchen. Bei der Section fanden sich keine Ver- 
anderungen in den Lungen, keine tuberculésen Herde, auch nicht in den 
iibrigen Organen, ferner keine chylése Fliissigkeit in den grossen Korper- 
héhlen, nur im Pericardium die blassréthliche sehr triibe, die wie Milch, 
welcher einige Tropfen Blut zugemischt werden, aussah, aber keine Fibrin- 
ausscheidungen enthielt. Das Pericardium war ganz normal, nur an dem 
Pericardialiiberzug der vena cava an ihrem Eintritt in den Vorhof eine 
velbweisse Stelle, die sich beim Anschneiden nicht verandert. Es wurde 
von Prof. von Recklinghausen constatirt, dass in der weisslichen 
Fliissigkeit die Kérnchen sich wie Chyluskérperchen verhielten; sie 
schwanden in Essigséure, wahrend Eiweissfallung erfolgte, blassten ab 
in Glycerin unter Bildung feiner Trépfchen, nirgends bilden sich Haufen 
oder Colonien wie Mikrokokken, nirgends Ketten von Stabchen, nirgends 
zeigte sich spontane Bewegung. 








IO 


In der Hoffnung, im Laufe der Zeit gelegentlich einen 
weiteren, dhnlichen Befund zu bekommen und zum Zwecke 
einer Analyse verwerthen zu k6nnen, sind die Ergebnisse bis 
jetzt nicht publicirt worden; bei der Seltenheit jedoch, mit 
der ein solcher Sectionsbefund vorzukommen scheint — ich 
finde in der Literatur keinen einzigen aihnlichen Fall — glaube 
ich nicht linger mit der Ver6ffentlichung der gefundenen 
Zahlenwerthe warten zu durfen, um so mehr nicht, als tiber- 
haupt die Anzahl der Analysen von pericardialen Fliissig- 
keiten sehr klein ist und einigermassen detailirte Analysen 
nur drei existiren, von Gorup-Besanez, Wachsmuth 
und Hoppe-Seyler. 


Ich theile zuniichst meine Analyse mit, um dann dieselbe 
mit den von den obengenannten Untersuchern gefundenen 
Werthen zu vergleichen. 


Ks waren 22,6 cbem. einer weisslichen Fliissigkeit, 
welche mir, mit mehrfachem Volumen Alkohol bereits ver- 
setzt, von Prof. Hoppe-Seyler tibergeben wurden, Hierin 
fand ich"): 








In 
Absolut. i 
1000 Theilen. 

OME s 6 cou xe & « ee 4 20,3473 892,782 
PU: ce KR 2.3937 103,612 
Albuminstiofle. . . . . «© «© s% * 11,0752 73,789 
Chotestemmm 2... te tlt 0.0766 3,340 
MRS ea as ew Ow me OS 0,0402 1,771 
a ae ee ae ee ee ee 0),2442 10,767 
Alkoholextractstoffe . . . . . 0,0465 2.048 
Wasserextractstoffe. 2. 2. 2... 0,0580 DAD 
| an ae ee ee a ee ee 0,2120 9,336 


!) Gang der Analyse nach Hoppe-Seyler’s Handbuch, V, Aufl, 
S. 423 ff. 
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Vergleicht man diese Zahlen mit den von Gorup- 
Besanez (1L.)'), Wachsmuth (IL)*), Hoppe-Seyler (III.)*) 
vefundenen — ich stelle meine Analyse in den Hauptpunkten 
daneben (1V.) —, 








(In 1000 Theilen.) 










lV. 













Wasser 899.782 







Peste Stole .. 5 «6 @. 14.9 S70 38,22 103,612 
UE in ge Has ee. ee A a 0.8 ; ints 

Pe ae ee ee 24.7 IIS I4.03 73.789 
Extract-Stoffe. .... . a 20,481 






Anorganische Salze. . .. 6,7 -— 9.336 





so zeigt sich ein grosser Unterschied: die Zahlenwerthe der 
festen Substanzen sind ftir die von mir untersuchte Fliissig- 
keit betriichtlich héher, und zwar so viel, dass man ohne 
Weiteres annehmen muss, dass es sich in dem Strassburger 
Fall IV.) um etwas ganz Anderes gehandelt haben muss, 
wie um ein einfaches seréses oder sero-fibrindses Transsudat, 








wie es bei jenen frtiheren Fillen vorgelegen hat. 











Es ist nnn nicht schwer, an der Hand der vollstindigen 
Analyse nachzuweisen, dass es sich bei der von mir unter- 
suchten Fltssigkeit um «Chylus» gehandelt haben muss, 
und dass somit die schon makroskopisch und mikroskopisch 
vermuthete und erwahnte «chylése» Beschaffenheit sich durch 
die Zahlen der chemischen Analyse bestiitigen lisst. 








Zunachst ist dem Chylus eigenthtimlich ein hoher Fett- 
gehalt, der ihn bekanntlich hauptsiichlich von der Lymphe 
unterscheidet: nach der Analyse befanden sich in der 
untersuchten Fltssigkeit 10,767"), Fett, ein Ge- 


halt, wie er nur beim Chylus vorkommt, 







1) Lehrbuch. 
2) Archiv f. pathol. Anat., Bd. VII, S. 334. 
8) Lehrbuch d. physiol. Chemie, S. 605, 
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Es existirt, so viel ich weiss, nur eine Analyse vom 
menschlichen Chylus, welcher direct aus dem Ductus thora- 
cicus entnommen ist; es ist das die Analyse von Rees’), 
aus dem Jahre 1842, welcher bei Gelegenheit einer Hinrich- 
tung den Chylus fiir seine Untersuchung von einem Ent- 
haupteten 1'/, Stunde nach dem Tode entnahm. Leider ist 
die Methode der Rees’schen Analyse nicht derart, dass man 
alle Angaben zum Vergleich herbeiziehen kénnte; ich theile 
deshalb nur den Gehalt an festen Stoffen und an Eiweiss 
mit, welche sicher richtig sind. Er fand in 1000 Theilen: 

Potle Mieke. 2 sw se wx « ee sl. OR 
a eee ee 


Diese Angaben, resp. das Verhialtniss dieser 
beiden Zahlenwerthe zu einander, stimmen mit 
meinem Befund gut tiberein; ich fand in 1000 Theilen: 

Peste Binfie . « « « ws . 103,612, 


RN ck, eo ee ce ae e 73,789. 


Es existirt nun weiter eine Reihe von Fillen, bei denen 
in Folge von Zerreissung von Chylusgefassen Ergtisse von 
Chylus, oder nach vorhergegangenem Verschluss und Stauung 
in einem Chylusgefiiss, ausgedehnte capillare Chylusaustritte 
in die Pleura- oder Peritonealhéhle beobachtet worden sind. 
Quincke’*) hat zwei Faille beschrieben, bei denen er den 
Aetherauszug der durch Punction entleerten Fliissigkeiten 
bestimmte; er fand fiir denselben: 


Fall I (Pleurahdhle) . 1,078 %p9 bis 1,263% o, 
Fall If (Bauchhéhle) . 1,68 % bis 1,87 %o. 


Vergleicht man diese Zahlen mit dem Befund meiner 
Analyse, so zeigt sich eine recht gute Ueberein- 
stimmung, denn icherhielt als Aetherextract (Cho- 
lesterin + Lecithin + Fette) = 1,588°/,. 


1) Philos. Transact., 1842, 8. 81. 
2) Deutsch. Arch. f. klin, Medie., Bd. XVI, 5. 121 ff. 
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Hoppe-Seyler’) lieferte eine sehr ausfiihrliche Analyse 
eines Chylusergusses in die Bauchhéhle und bestimmte be- 
sonders genau die Zusammensetzung des Aetherextractes; 
vergleicht man die Ergebnisse dieser Bestimmung mit den 
beztiglichen von mir gefundenen Zahlen, so stellt sich 
ebenfalls eine Uebereinstimmung heraus, und 
zwarin den Werthen des Verhaltnisses vom Leci- 
thin : Cholesterin : Fett, von denen mir besonders das 
Verhaltniss des Lecithin : Cholesterin wichtig zu sein 
scheint, da dieser Factor sich in jedem menschlichen Chylus 
wohl ziemlich gleich verhalten diirfte. 


Hoppe-Seyler fand im Riickstand des Actherextractes 
in 1000 Gewichtstheilen : 





Lecithin. Cholesterin, | Fette. 





|. Punction. . . . . . .  -413,2 811.4 
MB. Pometion . . « . s « 140,9 770.7 
a 127,1 791.1 


Verhfltmiss. ..... .« : 1,6 : 9,6 


Nach meiner Analyse stellen sich die Verhaltnisszahlen 
om: is 19: OL 

Die Differenz in den Fetten ist wohl leicht erklarlich, 
da der Chylus im Peritonealraum immer fettreicher ist, wie 
sonst irgendwo im Ko6rper, mithin hier fettreichere Chylus- 
gefiisse in Frage kommen miissen, als im Pericardialraum ; 
sicher sind auch bei Quincke’s Befunden die héheren Zahlen 
des II. Falles auf diesen Umstand zurtickzuftihren. 


Mit der Annahme, dass wir es in dem Strassburger 
Fall mit emem Chyluserguss in den Pericardialraum zu thun 
haben, steht unsere Beobachtung ganz vereinzelt, wie es 
scheint, bis jetzt da; in Betreff seiner Entstehung diirfte dieser 


1) Physiolog. Chemie, 58, 597, 
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Fall sich den tibrigen erwahnten Fallen anschliessen, dass es 
sich um eine Berstung eines Chylusgefaisses, oder um einen 
capillaren Austritt von Chylus in Folge von Stauung gehan- 
dell haben muss. Erscheinungen wiihrend des Lebens werden 
bei der geringen Menge, 22,7 cbem., wohl kaum ausgeprigt 
vewesen sein, und ist der Befund an der Leiche wohl nur 
cin zufalliger gewesen. Immerhin ist es interessant, dass 


zu der etwas hiaufigeren Beobachtung des Chylothorax 
auch jetzt ein Fall von «Chylopericardium» hinzuge- 
kommen. ist. 


Rostock, Februar 1888. 





Ueber Acetanilid und Acettoluid und ihr Verhalten im thierischen 
Stoffwechsel. 


Von 


Prof. M. Jaffe und Dr. med. Paul Hilbert. 


(Aus dem Laborarorium ftir medicinische Chemie und experimentelle Pharmaologie zu 
Konigsberg i. Pr.) 


(Der Redaction zugegangen am 20. Februar 1888.) 


In seiner Arbeit Uber «das Verhiltniss des Aimmoniaks 
und der primiren Monaminbasen zur Harnstoffbildung » *) 
machte Schmiedeberg die Mittheilung, dass das Anilin im 
Organismus der Hunde wahrscheinlich zu Paraamidopheno} 
oxydirt und in gepaarter Verbindung mit Schwefelsdure aus- 
geschieden wird. Seitdem ist tber die chemischen Umwand- 
lungen, welche die Amidoderivate des Benzols im Thierkérper 
erfahren, nichts Weiteres bekannt geworden. Ein genaueres 
Studiaum derselben hielten wir aber um so mehr fiir geboten, 
als die NH,-Gruppe unter Umstiinden die Schicksale aroma- 
tischer Atomcomplexe im thierischen Stoffwechsel in’ merk- 
wiirdiger Weise zu beeinflussen scheint. Wiahrend der Benzol- 
kern fiir gewoéhnlich im Organismus ausserst bestandig und 
in den Producten, die nach Einftihrung der verschiedensten 
Benzolderivate im Harn auftreten, unverindert enthalten ist, 
zeigen einzelne aromatische Amidosiiuren ein von dieser Regel 
abweichendes Verhalten. Es ist bekannt, dass Tyrosin (Oxy- 
phenylamidopropionsiure) im Organismus nahezu vollstindig 
zerstort wird; das Gleiche gilt ftir die Phenylamidopropion- 


1) Archiv fiir experimentelle Pathol. u. Pharmakologie, Bd. VIII. 
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siure') und, wie Baumann’) gefunden hat, fiir die x-Amido- 
zimintsiiure (C,H,CH : CNH,CO,H). Ob diese Art der Zer- 
setzung, wie Schotten’) vermuthet, nur denjenigen Amido- 
siuren der aromatischen Reihe zukommt, welche eine Seiten- 
kette von 3 Kohlenstoffatomen enthalten, ob sie tberhaupt 
nur bei Amidosiuren zu beobachten, oder auch bei Amido- 
derivaten von stiirker ausgesprochenem, basischem Character 
méglich ist, muss durch weitere Untersuchungen noch ent- 
schieden werden. 


Da die Amidobenzole Anilin, Toluidin ete. ziemlich giftig 
sind und in grésseren Quantitiiten an Thiere nicht verfiittert 
werden kénnen, so suchten wir das Studium dieser Verbin- 
dungen dadurch zu erleichtern, dass wir uns zunachst ihrer 
viel weniger giftigen, zum Theil ganz ungiftigen Acetylderivate 
bedienten. Durch die Einfihrung des Siurerestes wird freilich 
der Character der NH,-Gruppe wesentlich verandert und ihr 
Einfluss auf das Verhalten der mit ihr verbundenen Atomen- 
complexe wahrscheinlich abgeschwacht; wir werden daher 
spiiterhin auf die Untersuchung der nicht substituirten Amido- 
benzole zurickkommen missen. 


Das Acetylderivat des Anilin (Antifebrin) hat in neuester 
Zeit cine grosse practische Wichtigkeit erlangt, seit es von 
Cahn und Hepp als fieberherabsetzendes Mittel in die Therapie 
eingeftihrt und sehr bald von anderer Seite als vortreffliches 
Nervinum gertihmt worden ist. In der That besitzt das Acet- 
anilid in sehr bemerkenswerthem Grade die Fiahigkeit, dic 
Kérpertemperatur herabzusetzen, und diese Wirkung’ tritt 
schon bei Dosen ein, welche die Functionen des Organismus 
sonst nicht nachweisbar stéren,. 

Von den 3 isomeren Acetylderivaten des Toluidins 
(CH np) ist das Paraacettoluid ohne jede Einwirkung, das 


Orthoacettoluid von sehr geringem und schnell vortibergehen- 


1) Zeitschrift fir physiol. Chemie, Bd. 10, S. 130. 
2) Ibidem, Bd. 8, S. 60 ff. 
3) L.. Ci. S. 65. 
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dem Einfluss auf die Kérpertemperatur, wiahrend das Meta- 
acettoluid, bei Kaninchen wenigstens, ebenso stark anti- 
pyretisch wirkt als das Antifebrin. Ob die Verschiedenheit 
des physiologischen Verhaltens der 3 Isomeren mit der Ver- 
schiedenheit ihrer chemischen Umwandlungen im K6rper in 
Zusammenhang steht, wird sich aus den nachfolgend mit- 
vetheilten Untersuchungen ergeben. 


Acetanilid. C;H; NHCH: CoO. 


Ueber die Umwandlungen, welche das Acetanilid im 
Thierkérper erleidet, liegen bis jetzt folgende Angaben vor: 

Wendriner') hat eine Vermehrung der Phenolaus- 
scheidung bei drei Phthisikern, welche tiglich ea. 1 gr. Anti- 
febrin erhielten, gefunden und auf 5,5°/,, 11,3°/, und 13,3°/, 
des pro Tag aufgenommenen Antifebrins berechnet. 

Wir gaben, um diese Angaben zu prtifen, einem Kanin- 
chen, dessen Harn sich vor dem Versuche frei von Phenol 
erwies, 1 gr. Acetanilid, worauf sich deutliche Vergiftungs- 
erscheinungen mit Temperaturerniedrigung bis 33° einstellten 
und am niachsten Tage der Tod erfolgte. Der im Laufe des 
Tages gesammelte Urin wurde nach Versetzen mit Salzsiure 
destillirt, das Destillat gab keine Spur eines Niederschlages 
mit Bromwasser, enthielt also kein Phenol. Im Thierkérper 
findet demnach keine vermehrte Phenolausscheidung nach 
Acetanilid statt. Nach Anilinftitterung ist, wie Schmiede- 
berg (I. ¢.) nachgewiesen, die Phenolausscheidung ebenfalls 
nicht gesteigert. 

Weitere Untersuchungen tiber die Ausscheidung des 
Acetanilid sind von Cahn und Hepp’) mitgetheilt. Dieselben 
behaupten, dass diese Substanz zum Theil unverandert den 
Organismus verliasst. Nach Fiitterung eines Hundes mit 4 er. 
Acetanilid haben sie den Urin auf dem Wasserbade eingeengt, 
mit Aether geschtittelt, die Aetherausziige mit verdiinnter 
Natronlauge, dann mit Schwefelsiure gewaschen und den 
Aether verdunstet. Sie erhielten Krystalle, die gereinigt einen 


1) Allgemeine medicinische Central-Zeitung, 1887, No. 1. 
2) Berliner klinische Wochenschrift, ISS7, No. 1 und 2. 
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Schmelzpunkt von 113° hatten und mit Schwefelsiure im 
zugeschmolzenen Rohre erhitzt in Essigsiure und schwefel- 
saures Anilin zerfielen. 

Wir haben den Urin eines Hundes nach Fiitterung mit 
4 gr. Acetanilid genau nach der Methode von Cahn und 
Hepp verarbeitet, aber keine Spur von Krystallen aus dem 
Aetherextract darstellen kénnen. Desgleichen konnten wir in 
einem zweiten Falle nach Darreichung von 6 gr. kein unver- 
iindertes Acetanilid aus dem Harn wieder gewinnen.  Das- 
selbe negative Resultat ergab die Harnuntersuchung bei einem 
andern Hunde, der an 4'/, auf einander folgenden Tagen je 
4A er., im Ganzen 18 gr. Acetanilid erhalten hatte. Obne die 
positiven Angaben von Cahn und Hepp in Zweifel ziehen 
zu wollen, glauben wir doch aus unseren Untersuchungen 
schliessen zu diirfen, dass unverindertes Acetanilid jedenfalls 
nur ausnahmsweise in den Harn tibergeht. 

Cahn und Hepp haben ferner das Verhalten der freien 
und gebundenen Schwefelsiiure im Urin geprtift und eine 
veringe Vermehrung der letzteren gefunden. Miller‘) con- 
statirte nach Darreichung von Acetanilid ebenfalls eine Ver- 
mehrung der Aetherschwefelsiuren. Wenn es demnach nicht 
bezweifelt werden kann, dass ein Theil des Acetanilids resp. 
seines Derivates an Schwefelsiure gebunden den Organisimus 
verliisst, so ist es doch sicher, dass daneben noch eine andere 
Art der Ausscheidung stattfindet. Wir fanden constant nach 
Acetanilidftitterung eine linksdrehende Substanz im Urin, 
welche bei Kaninchen schon nach kleinen Dosen (0,3—0,4 gr.) 
auftritt und bei fortschreitender Fiitterung dauernd zunimmt. 
Der Urin eines Hundes, welcher am ersten Tage 4,0 gr. Acet- 
anilid erhielt, zeigte 0,7°/, Linksdrehung (am Soleil-Ventzke- 
schen Saccharimeter gemessen), am zweiten Tage nach weiteren 
6 gr. 1,5°/,, am dritten nach 9 gr. 2,3°/, Linksdrehung. Ein 
anderer Hund zeigte bei Fiitterung mit tiglich 6 gr. (im 
(ranzen 21 gr.) nach einander 0,9°/, — 1,6°/, — 1,7°/, Links- 
drehung. Bei Kaninchen tritt dieselbe, wie gesagt, schon 


1) Ueber Anilinvergiftung. Deutsche medicinische Wochenschrift, 
1887, No. 2. 
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nach viel geringeren Gaben auf und steigt nach 2 bis 3 gr. 
liber 2°). Zugleich zeigte der Kaninchenurin beim Kochen 
mit Kali und Kupfersulfat eine sehr deutliche Reduction des 
Kupferoxyds, welche beim Hunde nicht zu beobachten ist. 

Die mit steigender Dosis zunehmende Linksdrehung im 
Urin weist darauf hin, dass ein erheblicher Antheil des Acet- 
anilids bei Kaninchen und Hunden in Form einer gepaarten 
Glycuronsaéure ausgeschieden wird. 

Unsere Versuche, dieselbe aus dem Harn rein darzu- 
stellen, sind bis jetzt trotz vieler Bemihungen erfolglos ge- 
blieben. Da es uns indess wesentlich darauf ankam, die an 
Glycuronsiure resp. Schwefelsiure gebundenen Stoffwechsel- 
producte des Acetanilids kennen zu lernen, so glaubten wir 
von der Isolirung der gepaarten Siuren selbst vor der Hand 
Abstand nehmen und uns mit der Untersuchung ihrer Spal- 
tungsproducte begntgen zu dtirfen. Wir behalten uns indess 
vor, das Studium der Glycuron- und Schwefelsiureverbin- 
dungen demniichst wieder aufzunelimen. 

Zur Darstellung der Spaltungsproducte der gepaarten 
Siuren wurden die einer lingeren Fiitterungsreilhe entsprechen- 
den Urine abgedampft, mit Alkohol extrahirt, die Alkohol- 
extracte verdampft, der Riickstand mit Wasser und conctr. 
Salzsiure aufgenommen und am aufsteigenden Kihler einige 
Stunden gekocht. Nach dem Abktihlen wurde zuniichst die 
saure Lésung dreimal mit Aether extrahirt, spater dieselbe 
durch Zusatz von Kalilauge alkalisch gemacht und ebenfalls 
mehrmals mit Aether extrahirt. Die aus saurer und alkalischer 
Lésung gewonnenen Aetherextracte wurden gesondert unter- 
sucht und ergaben bei Hunden und Kaninchen wesentlich 
verschiedene Producte: 


A. Ausscheidung bei Hunden. 

I. Die aus saurer Liésung erhaltenen Aetherausztige 
werden grdsstentheils abdestillirt, der Rest des Aethers im 
Becherglas bei Zimmertemperatur verdunstet. Der Riickstand 
erstarrt auf Zusatz von Wasser zu einem Brei von Krystallen. 
Dieselben werden durch wiederholtes Umkrystallisiren aus 
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heissem Wasser unter Zusatz von Thierkohle gereinigt, Aus 
concentrirter Lésung scheidet sich die Substanz in Biischeln 
von feinen, kurzen Nadeln aus, bei langsamem Erkalten ver- 
dtinnterer Lésungen krystallisirt sie in zolllangen, wasserhellen, 
dtinnen Prismen und Nadeln, die beim Trocknen schon an 
der Luft ihren Glanz verlieren und zerfallen, Im Exsiccator 
vetrocknet, giebt die Substanz bei 100—105° kein Krystall- 
wasser ab. 

Die Substanz ist in heissem Wasser leicht, in kaltem 
sehr schwer léslich, leicht léslich in Alkohol und Aether, des- 
vleichen wird sie durch Alkalien in der Kilte gelést und aus 
dieser Lésung durch Siuren unveriindert abgeschieden. Sie 
hat hiernach die Eigenschaften einer schwachen Saure. Thre 
Lésung reagirt indess nicht auf Lakmus und giebt mit Eisen- 
chlorid und Chlorkalk keine Farbung, dagegen beim Kochen 
mit Millon’schem Reagens schwache Rothfairbung. Sie 
schmilzt bei 188—139" C. und sublimirt bei vorsichtigem 
Erhitzen ohne Zersetzune. 

Die Elementaranalyse ergab folgendes Resultat: 

I, 0.2116 gr. Substanz, bei 105° getrocknet, gaben: 0,4845 CO2 und 
0,0801 H2O, entsprechend 62,44 % C und 4,2%% H. 

Il. 0,2257 gr. (iiber Schwefelsiure getrocknet) gaben: 19,8 chem. N bei 
12° GC. und 783 mm. Hg, entsprechend 10,729 N. 

Die aus den gefundenen Werthen berechnete Molekular- 
formel ist C,H,NO,, fiir welche die procentische Zusammen- 
setzung folgende ist: C 62,22°/,, H 3,7°/,, N 10,37°/,, womit 
die Ergebnisse der Analysen ziemlich nahe tbereinstimmen : 


Cz Hs NOe 
Verlangt: Gefunden : 
( = 62,22% 2.44 9/9 
4 3,7 %p 4,2 %% 
N = 10,37% 10,72 


Nach der Zusammensetzung und in allen ihren Eigen- 
schaften stimmt unsere Substanz vollkommen mit einer Ver- 
bindung C,H,NO, tiberein, welche unter dem Namen o-Oxy- 
carbanil zuerst von E. Grénvik') beschrieben und durch 


1) Sur Vaction de Véther chloroxyearbonique sur l'amidopheno!, 
fieferat dariiber im Bull. de la soc. chimique. 1876. N.S. T. 25, p. 177 f. 
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NHC, H, OH 


estillati P Oxy nylurethe C i 
Destillation von Oxyphenylurethan CO OCH, 


dargestelllt 


worden. ist. 

Kalekhoff’) erhielt dieselbe Verbindung durch Erhitzen 
von Oxyphenylharnstoff und schrieb ihr die Constitution eines 
Oxycarbamidophenols C,H, < : > C(OH) zu. Sandmeyer’), 
welcher auf anderem Wege zu der gleichen Substanz gelangte, 
die er als Oxymethenylorthoamidophenol bezeichnete, entschied 
sich fiir die Kalckhoff’sche Formel, wihrend Bender’) 
und nach ihm Chetmicki*) auf Grund ihrer Untersuchungen 
zu einer anderen Auffasssung der Zusammensetzung gelangten, 
Nach diesen Autoren ist die Formel C,H, < ao > CO vor- 
zuziehen, Wonach die fragliche Verbindung den Character 
eines Ketons besasse. Bender nannte sie Anhydroamido- 
phenylkohlensiure, GChetmicki wihlt die Bezeichnung Car- 
bonylorthoamidophenol. 

Es unterliegt keinem Zwweifel, dass die unter so ver- 
schiedenen Namen beschriebenen, auf so verschiedenen Wegen 
erhaltenen Substanzen unter sich und, wie wir beweisen 
werden, mit derjenigen Verbindung identisch sind, welehe wir 
nach Futterung mit Acetanilid aus dem Hundeharn isolirten., 
Ob die Formel 


C,H, < 6 > GH) Kalekhoff oder 
C,H, < = > CO Bender-Chetmicki 


die richtige ist, wagen wir nattrlich nicht zu entscheiden, doch 
glauben wir, dass die von uns gefundene Entstehung der Verbin- 
dung durch Oxydation des Acetanilids im Thierkérper sich unge- 
zwungen im Sinne der Kalekhoff’schen Formel erkliren lisst. 

Das o-Oxycarbanil (dieser Bezeichnung wollen wir uns 
im Folgenden als der iiltesten und kiirzesten unter den zahl- 


1) Chemische Berichte, Bd. 16, S, 1835. 
2) Ibid., Bd. 19, S, 2656. 

3) Ibid., Bd. 19, S. 2269, 2951. 

') Ibid., Bd. 20, S. 177. 
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reichen Synonymen bedienen) ist cin Derivat des Orthoamido- 
phenols, denn es zerfallt beim Erhitzen mit NH,, wie Kalck- 
hoff gefunden, in Kohlensiure und Orthoamidophenol: 


c.H,<* scon+H,0=c.H 4+ co 


ner ae ‘OH =| . 

Die Amidophenole der Orthoreihe’), welche ein Siure- 
radical in der Amidogruppe enthalten, haben bekanntlich dic 
Kigenthtimlicheit, dass sie sehr leicht Wasser abspalten, win 
zu sog. Anhydroverbindungen zu werden. Dabei wird der 
Wasserstoff aus der Amid- und Hydroxylgruppe des Phenols, 
der Sauerstoff aus dem Siiureradical entnommen. 

So entsteht zB. aus Benzoylorthoamidophenol durch 
Austritt von Wasser Benzenylamidophenol: 

C,H SOT H,O = C,H - - 
"on : ' O° 

Ganz analog diesem Vorgang denken wir uns dic 
Kntstehung des Oxyearbanils im Thierkérper: Das Acet- 
anilid C,H,NHCH,CO geht durch Oxydation der Acetyl- 
gruppe zu COOH, des Anilinrestes zu Orthoamidooxypheny| 
zunichst in eine Verbindung tiber von der Zusammensetzung 
oe, < rial (Oxyphenylearbaminsiiure?), welche dann 
unter Austritt von Wasser sich sofort in Orthooxyearbanil 
umwandelt : 


C,H 


C(C,H,). 


NH COOH N 
“On —H,O = C,H, < 07 C (OH). 

Um die Identitit der aus dem Harn extrahirten Ver- 
bindung C,H,NO, mit o-Oxycarbanil sicher zu stellen, musste 
vor Allem bewiesen werden, dass sie beim Erhitzen mit NH, 
entsprechend der Kalckhoff’schen Reaction o-Amidophenol! 
abspaltet. Wir haben deshalb ca. 1 gr. unserer Substanz 
mit 15 cbem. Ammoniakfliissigkeit im geschlossenen Rohre 
mehrere Stunden einer Temperatur von 140—150° ausgesetzt. 
Nach dem Oeffnen des Rohres wurde die braungefirbte am- 
moniakalische Lésung mehrmals mit Aether extrahirt, die 


1) Vergl. Fehling’s Handworterbuch der Chemie, Bd. 5, S. 56. 
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Aetherausztige verdunstet und der Riickstand in’ folgender 
Weise gereinigt’): Er wurde in heissem Schwefelwasserstoff- 
wasser gelést, mit Thierkohle entfarbt, das Filtrat sofort durch 
Schnee abgekuhlt, das ausgeschiedene farblose Krystallpulver 
schnell filtrirt, mit etwas eiskaltem Wasser gewaschen und 
iiber H,SO, im Exsiccator getrocknet. Die Anwesenheit des 
Schwefelwasserstoffs verhindert die sonst beim Umkrystallisiren 
des Amidophenols aus heissem Wasser schnell auftretende 
Braunfarbung und Zersetzung, 

Die Krystalle, welche, wie wir uns tiberzeugten, sclwefel- 
frei waren, liessen sich, einmal getrocknet, unveriindert auf- 
bewahren. Sie zeigten unter dem Mikroskop wohl ausgebildete 
Formen rhombischer Tafeln und flacher Prismen. Die Sub- 
stanz sublimirt in farblosen Blittchen, im Capillarréhrehen 
erhitzt beginnt sie bet 150—155° sich zu briunen und schimilzt 
bei 171—175°. 

Die mit einem Tropfen Salzsiiure versetzte Losung der 
Krystalle giebt mit: 

Eisenchlorid*): zunichst violette, dann braune Firbung; 

Chlorkalk: rothe, dann braune Firbung und braunen Nieder- 
schlag ; 

Kaliumbichromat: braune Farbung, etwas ins Gritinliche spielend. 





1) Dieselbe Methode wurde in allen folgenden Versuchen zum Um- 
krystallisiren der Amidophenole benutzt. 

2) F. A, Kalekhoff, Zur Kenntniss der Amidophenole, Chemische 
Berichte, Bd. 16, S. 1833, giebt folgende Reactionen der salzsauren Ainido- 
phenole in sehr verdiinnten Lésungen an: 





| 


\ Ortho- 





H Para- Meta- 
Eisenchlorid, | ImerstenAugenblick | Hochviolette Losung. , Braungelbe Lésung. 
violette, dann braune | 
Loésung. 
Kaliumbichromat. | Braune Lésung. | Dunkler, flockiger | Dunkelbraune 
| Niederschlag; braun- Losung. 
violette Losung. 
Chlorkalk. ! Los. durch violett u. | Los. durch grin in | Rothbraune Losung. 
| roth in braun iiber- | gelb tibergehend. 
gehend. dunkler Chinongeruch, 
|| flockig. Niederschlag. | 
Ammoniak und ' Braunschwarzer, | Grauer, pulveriger Grauer, pulveriger 
Silbernitrat. flockig. Niederschlag. Niederschlag ; Niederscblag ; 


violette Lésung. grune Lésung. 
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Die Indophenolreaction, welche von den 3 isomeren 
Amidophenolen nur Paraamidophenol giebt, zeigte die Sub- 
stanz nicht. 


Die Elementaranalyse der ther H,SO, getrockneten Sub- 
stenz gab folgende, mit der Formel des Amidophenols C,H,NO 
tibereinstimmende Zahlen : 

1. 0.2100 gaben: 0.5072 CO2g und 0,1306 H2O, entsprechend 63,8799 © 
und 6,99 5H. 
2. 0.2326 gaben: 24,2 cbem. N bei 19° C. und 767,5 mm. Hg, ent® 
sprechend 12,19 N, 
Amidophenol CgH7NO 


verlangt: gefunden : 
G <= 66,05 % 9 65,87 9/9 
H < 64 % 6.9 %9 
GCG = 12,8 % 12,1 %o 


Die angeftihrten Reactionen stimmen mit den von Kalek- 
hoff angegebenen Eigenschaften des Orthoamidophenols tiber- 
ein, dessen Schmelzpunkt (170°) dem unserer Verbindung 
(171—173°) sehr nahe liegt. Es unterliegt hiernach keinem 
Zweifel, dass das oben beschriebene Derivat des Acetanilid 
beim Erhitzen mit NH, in Orthoamidophenol tibergeht und 
mit Oxycarbanil identisch ist. 


Um noch einen weiteren Beweis ftir diese Identitit zu 
liefern, haben wir die Substanz durch Erhitzen mit Essig- 
siureanhydrid in ein Acetylderivat verwandelt, welches in 
farblosen, in Wasser schwer léslichen Blattchen krystallisirte, 
deren Sclinelzpunkt bei 92—93° C. lag. (Das Acetyloxycarbanil 
schimilzt nach Kalekhoff bei 95° und krystallisirt ebenfalls 
in Blaittehen.) 


ll. Die Aetherausziige aus der alkalisch gemachten 
Lésune des mit Salzsiure gekochten Harnextractes (cf. 5. 299) 
hinterliessen nach Abdestilliren des Aethers nur einen geringell 
Riickstand, aus welchem sich bei Wasserzusatz Krystalle in 
veringer Menge ausschieden. Dieselben wurden in verdtinnter 
Salzsiiure gelést, von den harzigen Riickstiinden abfiltrirt, dic 
Losung auf dem Wasserbade verdampft und der Rtickstand 
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mit destillirtem Wasser aufgenommen. Die gelblich gefirbte 
Lésung gab folgende Farbenreactionen: mit 
Kisenchlord: hochviolett; 
Chlorkalk: violett, spiiter roth; 
Kaliumdichromat: intensiv braun, dann braunviolett mit 
braunem Niederschlag. 

Mit einigen Tropfen Salzsiiure, Carbolsiiure uid Chlor- 
kalk versetzt, gab die Lésung eine rothe Farbung, welche auf 
Ammoniakzusatz tief blau wurde (Indophenolreaction). 

Die aus der alkalischen Lésung gewonnene Substanz ist 
mithin wahrscheinlich Paraamidophenol, vielleicht gemiseht 
mit etwas Orthoamidophenol. Zu einer Elementaranalyse war 
die Menge nicht ausreichend. 

Das Acetanilid wird also von Hunden ausgeschieden zum 
vrdssten Theil als o-Oxycearbanil, zum kleineren als Paraamido- 
phenol, beide an Glycuronsiiure resp. Schwefelsiiure gebunden. 
Wie wir uns den Vorgang der Oxycarbanilbildung erkliren, 
wurde bereits oben S. 302 auseinandergesetzt. 

Es muss vorliiufig unentschieden bleiben, ob das Oxy- 
carbanil als solches oder sein Hydrat, die Oxyphenylcarbamin- 
siure, in der Verhindung mit Glycuron- oder Schwefelsiure 
enthalten ist. Das letztere ist, entsprechend der Constitution 
anderer gepaarter Phenolderivate, wahrscheinlicher; die Syn- 
these wtirde hiernach in der gewoéhnlichen Weise an der 
Hydroxylgruppe des Phenols stattgefunden haben. Bei der 
Zersetzung mit Salzsiiure geht dann die abgespaltene Oxy- 
phenylearbaminsiiure, die in freiem Zustande nicht existiren 
kann, sofort in ihr Anhydrid, das Oxycarbanil, tiber. 


B. Ausscheidung bei Kaninchen. 

Der nach Fititterung von 3 Kaninchen mit zusammen 
15 gr. Acetanilid gesammelte Urin wurde in derselben Weise 
behandelt wie der Hundeharn. Die Aetherausztige aus saurer 
Lésung hinterliessen einen nur geringen krystallinischen Riick- 
stand, dessen Menge nach dem Umkrystallisiren so abnahm, 
dass nicht einmal eine Schmelzpunktbestimmung gemacht 
werden konnte. 
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Die Aetherausztige aus der alkalisch gemachten Lésung 
waren stark braun gefirbt und schieden schon wihrend des 
Abdestillirens eine grosse Menge gliinzender Krystallbliittchen 
(ca. 1 gr.) aus. Eine gleiche Menge wurde durch Verdunsten 
des abfiltrirten Aethers bet Zimmertemperatur gewonnen. Dic 
Krystallmasse war braun gefarbt. 


Durch Kochen mit Thierkohle wird sie entfirbt, das 
Kiltrat fiirbt sich jedoch an der Luft sehr bald wieder braun. 
Erst durch Umkrystallisiren aus hetssem Schwetelwasserstoff- 
wasser nach der oben (3. 303) besehriebenen Methode konnte 
die Verbindung, freilich unter sehr bedeutenden Verlusten, 
schliesslich farblos erhalten werden. 


Die reine Substanz krystallisirt in farblosen Blittchen, 
welche in Alkohol und Aether leicht, in kalten: Wasser schwer 
lOslich sind. Sie sublimirt grésstentheils unzersetzt und schiilzt 
bei 171—172°, beginnt aber bereits ber 140—150° sich untei 
Braunfirbung zu zersetzen. 

Die salzsaure Lésung der Krystalle gab folgende Farben- 
reactionen: mit 

Kisenechlorid: hochviolett ; 

Chlorkalk: 1 Tropfen violett, dann braun; mehr Chlor- 
kalk: hellgrtin; 

Kaliumdichromat: braunviolett, dann braun init flockigem 
Niederschlag ; 

Anunoniak: prachtvoll violett; 

Kalilauge: violett, dann braun. 

Die Substanz zeigt ferner eine ausgezeichnete Indo- 
phenolreaction. 

Die Elementaranalyse ergab ftir unsere Verbindung dic 
Zusammensetzung eines Amidophenols: 


I, 0.164 gr. im Exsiecator getrocknet, etwas braunlich. gaben: 0,3991 CO2 
und 0,1098 H20O, entsprechend 66,37% CG und 7,4%o H. 

If. 0.0993 gr. im Exsieeator getrocknet, farblos, gaben: 11,4 cbem, N bei 
21,5° C. und 765 mm. Hg, entsprechend 13,12%po N. 
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Amidophenol Cg H7NO 


verlangt: vefunden: 
} 66,059 p 66,57 9 9 
w = 6.4 % Gp 
N 12,8 %o t3,12%o 


Nach den oben angefiihrten Reactionen (vergl Kalek- 
hoff a. a. O.) ist die Verbindung Paraamidophenol. 


Kaninchen scheiden also das Acetanilid zum gréssten 
Theile als Paraamidophenol mit Glycuron- resp, Schwetelsiure 
vepaart aus. Die Acetyleruppe wird dabei vollstandig zer- 
stort und losgelést. Eine der Oxycarbanilbildung bei Hunden 
analoge Umwandlung findet hier nicht statt. 


Welehe Zersetzungen Acetanilid im menschlichen 
Organismus erleidet, haben wir nicht untersucht. Miller, 
welcher in einem Falle von Anilinvergiftung im Urin Anilin') 
und Paraamidophenol fand, untersuchte im Anschluss daran 
den Harn mit Antifebrin  behandelter Patienten und = con- 
statirte in demselben Paraamidophenol, dessen Nachweis frei- 
lich nur auf die Indophenolreaction gesttitzt wurde. 


Die Acetylderivate des Toluidins. 


CH 
I Paraacettoluid, C,H ; 


~ ‘ S (* 7. u kt 
147 7 ie siedepunkt 307 ig! 


Diese Verbindung ist absolut ungiftig. Kaninchen ver- 
tragen 2 gr., Hunde 6 gr. nehrere Tage hinter einander, ohne 
irgend welche Veranderungen zu zeigen. Auf die Kérper- 
temperatur bt sie keinen Einfluss; zuweilen traten geringe 
Schwankungen derselben ein, welche jedoch nach ein bis zwei 
Stunden vollkommen ausgeglichen waren. Der Urin enthielt 
nach Fitterung mit Paraacettoluid weder Eiweiss noch Zucker, 
noch zeigte er eine Drehung der Ebene des polarisirten Lichtes. 


1) Thiere scheiden kein unveriindertes Anilin aus! cf. Schmiede- 
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Paraacettoluid wird von Kaninchen wie Hunden nahezu 
COOH 

‘NHCH, CO 
ausgeschieden, Dieselbe bildet im Urin keine gepaarte Verbin- 
dung, sondern ist als Salz in ihm enthalten. Aus Kaninchen- 
urin fallt sie nach Zusatz concentrirter Salzsiiure sofort oder 
nach kurzer Zeit vollstindig aus. Aus Hundeurin gewinnt 
man sie erst, wenn man die mit verdtinnter Schwefelsdiure 
aufgenommenen Alkoholextracte mit Aether schitittelt, wobe 
ein kleiner Theil in den Aether tibergeht, der gréssere sich 
in der wassrig-sauren Lésung krystallinisch ausscheidet. 


vollstindig als Paraacetylamidobenzoesiure C,H 


Die Paraacetylamidobenzoesiiure ist in Wasser sehr wenig, 
in Aether schwer, in Alkohol leichter léslich, Sie krystallisirt 
aus heissem Wasser in farblosen feinen Nadeln, welche bei 
248—250" unter theilweiser Zersetzung schmelzen. 


Analysen. 


Substanz aus Alkohol umkrystallisirt. 


1. 02849 er. bei 110° getrocknet, gaben 0,6282 CO2 und 0,1322 He, 
entsprechend 60,13 %) G und 5,14% H. 


2. 0,297 gr. bei 110° getrocknet. gaben 19,8 chem. N bei 13,7° C. und 
755 mm. Hg minus 56 min. HeQO, entsprechend 7,75 %o N,. 


Acetylamidobenzoesiure Cg Hg NOs 


verlangt: gefunden : 
CG = 60,33 %p 60,13 % 5 
H 5,05 9! 514% 
N - 7,82 9 1) 7,19 0 0 
COO Ag 


Acetylamidobenzoesaures Silber C,H aus dei 


‘NHC,H,O' 
Aimmoniaksalz durch Silbernitrat gefallt, lange seidenglin- 
zende Nadeln, 


0.2286 gr. gaben 0,0863 Ag = 37,75 
berechnet: 37,76% 


Durch Erhitzen mit Salzsiiure im zugeschmolzenen Rohr 
auf ca. 140° C. zerfiel die Acetylamidobenzoesiiure in Essig- 
siure und Paraamidobenzoesiiure. Letztere schied sich als 
Salzsiiureverbindung beim Erkalten des Rohres in schodnen 
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blittrigen Krystallen aus, welche durch eine Chlorbestimmung 
identificirt wurden. 


0,454 gr. bei 110° getrocknet, gaben 0.3783 Ag C1, 
entsprechend 20,61 4/5 Cl, 
berechnet: 20.46% Cl. 

Die Saiure ist vollkommen identisch mit der Paraacetyl- 
amnidobenzoesiiure, welche A. W. Hoffmann') durch Oxy- 
dation des Paraacettoluid mit tibermangansaurem Kali er- 
halten hat. 

Um anniihernd quantitativ zu bestimmen, wieviel Para- 
acetylamidobenzoesiiure Kaninchen ausscheiden,  filtrirten wir 
einen gemessenen Theil des nach der Fiitterung gesammelten 
Urins, versetzten das Filtrat mit conctr. Salzsiiure und liessen 
es ca, 24 Stunden stehen. Die ausgeschiedenen Krystalle 
wurden auf ein gewogenes Filter gebracht, gut ausgewaschen, 
bei 105° getrocknet und gewogen. Wir fanden, dass ein 
Kaninchen nach 1 gr. Paraacettoluid 0,8 gr., ein anderes nach 
2 er. Paraacettoluid 1,65 gr. Acetylamidobenzoesiure ausge- 
schieden hatte. In beiden Fillen wurden also ea. */, der 
berechneten Menge gewonnen. Doch ist die Umwandlung 
thatsiichlich wohl eine gréssere, da unsere Bestimmungs- 
methode Verluste nicht ausschliesst und tiberdies das iiusserst 
schwer lésliche Acettoluid im Darmeanal wahrscheinlich nicht 
vollstandig zur Resorption gelangt. 


a | 
H. Orthoacettoluid, C, N NETCHL, CO, 


107°, Siedepunkt 296°, wurde durch Kochen gleicher Mengen 
Orthotoluidin und conctr. Essigsiiture am aufsteigenden Ktihler 
dargestellt und durch Umkrystallisiren aus verdtinntem Alkoho!l 
gereinigt. Es bildet lange nadelf6rmige Krystalle. 


Schmelzpunkt 


Wihrend das isomere Paraacettoluid ganz ungiftig ist, 
erwies das Orthoacettoluid sich als héchst giftig. Auf die 
Temperatur, welcher wir zuniichst unsere Aufmerksamkeit 
schenkten, tibte es keinen Einguss; nur zuweilen fiel dieselbe 
bald nach Verabreichung des Orthoacettoluid um 0,5° bis 1,5’, 





1) Chemische Berichte, Bd. [X, S. 1302. 
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tun jedoch in kurzer Zeit zur Norm zurtickzukehren. Dagegen 
iiusserte es erhebliche Wirkung auf die Function der Nieren, 
Kaninchen, welche mit 1 gr. pro die geftittert wurden, zeigten 
bereits am 2. bis 3. Tage viel Blut und Eiweiss im Urin, 
un 4. Tage reichliche hyaline und Blutcylinder, bei fort- 
vesetzter Futterung trat bald der Tod ein. Von 3 anderen 
Kaninchen, welchen téglich 0,5 gr. Orthoacettoluid mittelst 
Schlundsonde beigebracht wurde, enthiclt der Urin am 3. Tage 
Kiweiss, am 5. Blutkérperchen und Blutcylinder; am 7. bis 
8. Tage starben die Thiere. Die Section ergab in allen Fiillen 
das niimliche Resultat: Die Blasensehleimhaut war intact; 
die Nieren betriichtlich vergréssert, von blassgelblicher Farbe. 
Frisch untersucht zeigten sie starke Verfettung der Epithelien, 
die gewundenen Harncanilchen in grosser Ausdehnung ausge- 
fillt mit frischen hyalinen und Bluteylindern. In Picrocarmin 
vefiirbte Schnitte des in Alkohol erharteten Organs zeigten den 
crdéssten Theil der Harneanilchen ausgeftillt mit Epithelial- 
und hyalinen Cylindern. Das Epithel der Harneanilehen war 
erdsstentheils in) nekrotischem Zerfall begriffen. An einigen 
Stellen war das interstiticlle Gewebe von weissen Blutkérper- 
chen durchsetzt, 

Der Process in der Niere ist demnach als Nephritis acuta 
desquamativa zu bezeichnen. 

Bei Hunden waren intra vitam dieselben Erscheinungen 
zu beobachten. Ein grosser Jagdhund, welcher tiglich 3. er. 
Orthoacettoluid in Gelatinekapseln erhielt, hatte am vierten 
Tage viel Eiweiss und Gallenfarbstoff im Urin, am fiinften 
Tage eine grosse Menge von Blutcylindern, woraut die Fiit- 
terung ausgesetzt wurde. 

Orthoacettoluid erzeugt also bei Hunden und Kaninchen 
nach verhiiltnissmiissig geringen Gaben acute Nephritis. 

Die Umwandlung, welche das Orthoacettoluid im Thier- 
kérper erleidet, ist wesentlich verschieden von der des Para- 
acettoluid, Aus den Aetherausztigen des Harns liess_ sich 
keine Spur einer Acetylamidobenzoesiure isoliren. Bei Kanin- 
chen trat schon nach 0,5 gr. eine Linksdrehung der Ebene 
des polarisirten Liechtes um 0,5°/, (am Soleil-Ventzke’schen 
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Saccharimeter gemessen) ein, welche sich bei fortgesetzter 
Fiitterung auf 0,8°/, bis 1,1°/, steigerte; zugleich zeigte sich 
eine sehr kriiftige und schon nach gelindem Erwiirmen ein- 
tretende Reduction von Kupferoxyd. Dabei ergab die mehr- 
fach angestellte Gihrungsprobe stets ein negatives Resultat. 
Hunde zeigten ebenfalls cine bei fortgesetzter Fiitterung zu- 
nehmende Linksdrehung tm Harn, aber eine nur geringe 
Reduction. Es ist hiernach walhrscheinlich, dass Orthoacet- 
toluid ebenso wie Acctanilid in Form einer gepaarten Gly- 
curonsiiure den Kérper verlisst (ob auch als gepaarte Schiwetel- 
siiure, wurde nicht untersucht). Dieselbe geht zu einem Kleinen 
Theil in den Aetherauszug, zu cinem grésseren in den Essig- 
‘itherauszug tiber, doch gelang ihre Isolirung nicht. Es 
wurden daher in gleicher Weise wie frtiher bei Acetanilid 
die Spaltungsproducte der gepaarten Verbindung untersucht; 
zu diesem Zwecke wurden die der Orthoacetteluid -Fiitterung 
entsprechenden Urine abgedamptt, mit Alkohol extrahirt, die 
Alkoholextracte verdampft, der Rtickstand mit Wasser und 
econctr. Salzsiiure autgenommen und am aufsteigenden Kthler 
4 Stunden lang erhitzt; nach dem Abktihlen mit Aether 
mehrinals ausgeschiittelt, sodann durch Zusatz von Kalilauge 
alkalisch gemacht und die alkalische Lésung ebenfalls mit 
Acther extrahirt. Die Untersuchung beschriinkte sich aut 
Hunde, weil Kaninchen zu empfindlich waren gegen die Gift- 
wirkung des Orthoacettoluids und keine ftir die Darstellung 
der Stoffwechselproducte ausreichenden Quantitéiten vertrugen. 

Der aus der alkalischen Lésung gewonnene Auszug 
hinterliess nach dem Verdunsten einen geringen 6ligen Riick- 
stand, welcher nicht zur Krystallisation zu bringen war und 
keine characteristischen Reactionen gab. 

Der Riickstand des mit der salzsauren Lésung ge- 
schittelten Aethers erstarrte auf Wasserzusatz zu einem Brei 
von Krystallen, welche abfiltrir’ und aus heissem Wasser 
unter Anwendung von Thierkohle umkrystallisirt wurden, 

Aus dem Urin eines Hundes, welcher 12 gr. Orthoacet- 
toluid in tiiglichen Dosen von 2—38 gr. erhalten hatte, ge- 
wannen wir 2,6 gr. reiner Substanz, was unter Berticksich- 
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tigung der unvermeidlichen Verluste beim Umkrystallisiren ete, 
einer Ausbeute von mindestens 4 gr., also ca. 33'/,°/) der 
verflitterten Substanz entsprechen diirfte. 

Die reine Verbindung krystallisirt in bis 1 em. langen, 
sehr zarten weissen Nadeln. In kaltem Wasser ist sie schwer; 
in heissem Wasser, sowie in Alkohol und Aether leicht lés- 
lich. Tm trocknen Reagensglase erhitzt, schmilzt sie und 
sublimirt vollstiindig. In verdtinnten Alkalien ist sie leicht 
léslich und wird aus dieser L6sung durch Séiuren unveriindert 
abgeschieden. Die heisse wiisserige Lésung reagirt nicht auf 
4ikmuspapier, mit Millon’schem Reagens giebt dieselbe 
einen farblosen Niederschlag, welcher beim Kochen = seine 
Farbe nicht veriindert. Schmelzpunkt der im Exsiceator ge- 
trockneten Substanz 158—159°. 


Analysen. 
1. 0,188 er. (im Exsieceator getrocknet) gaben 0.4461 COg und 0,0928 HO 
64.71% G und 5,48 %» H, 
2. 0,2558 er, (im Exsiecator getrocknet) gaben 0,6035 CO2 und 0.1246 He 
64,34%9 CG und 5,41 %o H. 
3. 09,2017 er. (im Exsiceator getrocknet) gaben 0.4760 COe und 0,1024 He 
64.36%) C und 5,64 % H. 
4, 0,2190 gr. (bei 105° getroeknet) gaben 19,3 cbem. N bei 25° C. und 
773 mm. Hg = 10,1%o N. 
5. 0.2050 gr. (im Exsiceator getrocknet) gaben 16,8 ebem. N bei 15,3° C. 
und 758 mm. Hg = 9,55 %o N. 


Aus diesen Zahlen berechnet sich die Formel C,H, NO.,. 


Vorlangt: Gefunden: 
G =: 64,42 9/9 64,71; 64,34; 64,36. 
= 4,7 %o HAS; 541; 5,64. 
2 9,4 %p 10,1; 955, 


Das Verhalten der Verbindung ist dem des o-Oxy- 
carbanil (s. 0.) in jeder Beziehung analog; es war daher 
von vornherein wahrscheinlich, dass ihr die Structurforme! 

. CH, 
C,H, ae CON zukomimt, dass sie also als Methy!- 
i 
oxycarbanil (s. Oxyearbamidokresol) aufzufassen ist. Das 
weitere Studium der Substanz machte diese Vermuthung zur 




















Gewissheit. Erhitzt man sie namlich mit Ammoniak im zu- 
veschmolzenen Rohr mehrere Stunden auf 130—140°, so wird 
sie unter Aufnahme von H,O in CO, und Amidomethylphenol 
(Amidokresol) gespalten. Letzteres schied sich in unserem 
Versuche beim Erkalten des R6hreninhaltes zum Theil in 
Krystallblattchen aus, zum Theil wurde es dem ammonia- 
kalischen Filtrat durch Ausschtitteln mit Aether entzogen. 
Beide Antheile wurden vereinigt und aus heissem Schwefel- 
wasserstoffwasser unter Anwendung von Thierkohle umkry- 
stallisirt. In dieser Weise erhielten wir die Substanz in 


; farblosen, mikroskopischen Krystallen, die sich in trocknem 
Zustande unverindert aufbewahren liessen. 


Ihr Schmelzpunkt liegt bei 148—150°, vorsichtig erhitat 
sublimirt sie in farblosen gliinzenden Bliittchen; die mit ver- 
diimnter Salzsiiure schwach angesiiuerte Lésung der Krystalle 
wird durch Eisenchlorid rothviolett, durch Chlorkalk roth und 
durch Kaliumbichromat braunviolett gefarbt. 








Die Elementaranalyse der tber H,SO, bis zur Gewichts- 
constanz getrockneten Verbindung ergab Zahlen, welche mit 
der Formel eines Amidokresols gut iibereinstimmten. 

1. 0.1973 Substanz gaben 0,4976 CO2 und 0,1371 H2V0, entsprechend 
68,7899 CG und 7,74 %o H. 
2. 0.1954 Substanz gaben 18,9 chem. N bei 13,8° C. und 761,5 mm. Hg, 


entsprechend 11,4%%o N. 


Die Formel C,H, NO 


verlangt: gefunden: 
CGC = 68,29 6 68,738 96 
H = 7,5 %p 7,74%o 
N = 11,38 %o 11,4 %o 


Bisher sind unseres Wissens in der Literatur folgende 
isomere Amidokresole beschrieben worden: 
| 1. Amidokresol von Wallach’), dem die Forme! 
‘ CH, 1 
C.H,OH 2 zugeschrieben wird, Schmnelzpunkt 159—161°. 
NH, 4 





1) Ann. Chem. Pharm... Bd. 2 
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Mit diesem identisch ist das von Nélting und Collin’) durch 
Reduction von Nitroorthokresol erhaltene Amidokresol. 
CH, 1 
2. Aimidokresol von Knecht*). Formel C,H, NH, 2. 
OH 4 
Schmelzpunkt 144,5°.°) 


OH 
3. Aiidokresol von N6lting und Cohn‘): C,H, CH, 4. 
NH, : 


Schmnelzpunkt 135°. 
OH 1 
4. Amidokresol: C,H, NH, 4. Schmelzpunkt 172—173", 
CH, 
von N6lting und Cohn’) aus Azoorthokresolverbindungen 
und durch Reduction von Nitrosoorthokresol erhalten. 
OH 1 
5. Amidometakresol: C,H, CH, 3. Schmelzpunkt 151°, 
NH, 4 
von N6lting und Cohn‘) aus Azometakresol erhalten. 
CH, 1 
6. Amidokresol von Ullmann‘): C,H, NH, 2. Schmelz- 
OH 6 


Y 


punkt 124—128°, 


7. Paraamidoorthokresol von R. Hirsch’). Schmelz- 


=e Oo 


punkt 175°. 


Das Amidokresol, welches wir durch Einwirkung von 
NH, aut das Stoffwechselproduct des Orthoacettoluid erhalten 
haben, stimmt nach seinem Schmelzpunkt (148—150°) am 
meisten mit dem bei 151° schmelzenden Amidometakreso! 


1) Chem. Berichte, Bd. XVII, 8. 268, 

2) Ibid., Bd. XV, S. 2831. 

3) Nach Maassen. Ber., Bd. XVIII, S. 1511. 
4) Chem. Berichte, Bd. XVII, S. 360. 

5) L. c. 

6) L. ec. 

7) Chem. Berichte, Bd. 17, S. 1957, 

8) Ibid., Bd. 18, S. 1511. 
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von NOlting und Cohn tiberein, welches sich vom Ortho- 
toluidin ableitet; doch ist die Méglichkeit nicht ausgeschlossen, 
dass es mit dem bei 144.5" schmelzenden Amidokresol von 
Knecht identisch ist, welches die CH,- und NHH,-Gruppe 
cleichfalls in der Orthostellung besitzt. 

Jedenfalls ist es sicher, dass das im Thierkérper ent- 
stehende Umwandlungsproduct des Orthoacettoluid beim Er- 
hitzen mit NH, ein Amidokresol liefert, welches sich voi 
Orthotoluidin ableitet, und dass es somit als Methyloxycarbanil 

CH, 
oder Oxycarbamidokresol C, H, N_ COH autzufassen ist. 
o-”™ 
Eine Verbindung von dieser Zusammensetzung ist bisher, so- 
viel uns bekannt, nicht beschrieben worden. 

Das Methyloxyearbanil findet sich im Hundeharn offen- 
bar in ganz analoger Verbindung mit Glycuronsiiure wie das 
Oxycarbanil nach Futterung mit Acetanilid. 

Es ist somit die Umwandlung, welche das Orthoacet- 
toluid im Organismus erfaihrt, ganz entsprechend der des 
Acetanilids, aber giinzlich abweichend von der Umwandlung 
des Paraacettoluids. 


Il. Metaacettoluid. Schmelzpunkt 65,5° C.; Siede- 
punkt 303°. 

Diese Verbindung erhielten wir in der gewdohnlichen 
Weise aus Metatoluidin, welches von Schuchardt in Gorlitz 
bezogen war. Da sie eine grosse Neigung besitzt, sich aus 
ihren Lésungen als Oel abzuscheiden, so gelang ihre Rein- 
darstellung nur schwer. Am besten wird sie aus einem Ge- 
mische von Alkohel und Benzol (1 : 3—4) umkrystallisirt, 
aus welchem sie sich allmahlich in farblosen, silberglinzenden 
Blattchen absetzt. Der Schmelzpunkt unseres Priiparates lag 
bei 66—67°. 

Das Metaacettoluid, mit welchem wir wbrigens wegen 
der Kostbarkeit des Materials nur wenige Versuche anstellen 
konnten, ist bei Kaninchen in taglichen Dosen von 1 gr., bei 
Hunden in Dosen von 3 gr. pro die vollig ungiftig. Die 





S16 


KOrpertemperatur wird bei Kaninchen schon durch Gaben 
von 0,5 gr. in bemerkenswerther Weise und ohne jede Stérung 
des Befindens herabgesetzt. 


I, Versuch. 
(1rosses Kaninchen. Temp. 39,8° C. 
1 Uhr 45 Min. 0.5 gr. Metaacettoluid, 
53 Temp. 38,1°. 
5 » 37.0°, 
A » Bae", 
AH)» » 3$6,2°. 
ae > Bee. 
O35 vr. Metaacettoluid., 
36,8 °. 


36.0". 


If. Versuch. 
Grosses Kaninchen. Temp. 40,1 °. 
> 40 Min. 0.5 gr. Metaacettoluid. 
45» Temp. 39,2°. 


98 90 


POW 


— > » 
30 » 388°, 
DO 3 g P » 39,9 °. 
36 > 3R 8° 


"Oo 2s @ 
00,09 . 


26» > 38, 


Der Urin zeigte nach Fiitterung mit Metaacettoluid starke 
Linksdrehung, war aber frei von Eiweiss und sonstigen patho- 
logischen Bestandtheilen. Die Isolirung der die Linksdrehung 
bedingenden gepaarten Verbindungen haben wir nicht ver- 
sucht; die Untersuchung der beim Erhitzen mit Salzsiure 
auftretenden Spaltungsproducte ergab leider keine analysir- 
baren Substanzen. Aus der sauren Lésung extrahirte Aether 
ein Oel, welehes auch nach wochenlangem Stehen unter 
Wasser nicht krystallisirte, und die alkalisch gemachte Lésung 
cab an Aether cine Substanz ab, welche nach Verdunsten 
des Lésungsmittels als schwarze, amorphe, in Alkohol mif 
sch6n rother Farbe lésliche Masse zurtickblieb. Die letztere 
ist vielleicht ein Zersetzungsproduct eines Amidokresols, welche 
zu miheren Untersuchungen nicht emladend war. 
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Wenn somit ein Theil des verfiitterten Metaacettoluids, 
wie es scheint, analog dem Orthoacettoluid in eine gepaarte 
Verbindung tbergeht, so wird andererseits ein’ erheblicher 
Antheil ebenso wie Paraacettoluid zu Acetylamidobenzoesiure 
oxydirt. Wenn man die gesammelten alkoholischen Extracte 
der frisch abgedampften Harne mit verdiinnter Schwefelsiiure 
ansiuert und mehrmals mit Aether ausschiittelt, so scheiden 
sich beim Verdunsten des letzteren reichliche farblose Krystalle 
aus, die durch wiederholtes Umkrystallisiren aus heissem ver- 
i diinnten Alkohol rein erhalten werden: Blendend weisse, sehr 
) kurze Nadeln, welche bei 240° bis 241° schmelzen und beim 
weiteren Erhitzen unter theilweiser Zersetzung und Auftreten 
des Geruches nach Essigsiiure sublimiren. Die Verbindung 
ist in Wasser, selbst in heissem, ausserordentlich schwer, in 
Alkohol leicht, in Aether ziemlich schwer léslich; die wis- 
serige Lésung reagirt saucer. Mit Alkalien giebt sie leicht 
losliche Salze. 
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Bei der Elementaranalyse der bei 110° getrockneten 
Substanz wurden folgende Zahlen erhalten: 
1. 02258 gaben 0,4993 CO2g und 0,1116 HeO, entsprechend 60,5% © 
und 5,49 H. 
2. 02310 gahben 15,7 chem. N bei 11,0° C. und 760 mm Hg, ent- 
~prechend 8.1% N. 
Acetylamidobenzoesiure Cg Hg NOs 
verlangt: vefunden: 
eS x 60,34 9/o H0,5 9'n, 
H = 5,03 9 5,4 % 0. 
B = 7,82 %o 8.1%. 


~ 
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Metaacetylamidobenzoesaures Silber C,H,NO, Ag: 
aus der Lésung des Ammoniaksalzes durch Fallung mit AgNO, 
in farblosen, in Wasser ziemlich leicht léslichen Krystall- 
varzen erhalten: 

01754 Substanz bei 105° getrocknet, gaben Q,0658 yr. Ag, 

entsprechend: 37,51%) Ag 


rs 
verlangt : 37,16 0. 


' 
Ni 


Metaacetylamidobenzoesaures Caleium 
(Co H.NO,),Ca +- 3 H,O, erhalten durch Zusatz von Kalk- 
iilch zur heissen wiisserigen Lésung der Siéiure, Entfernung 
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des Kalktiberschusses durch CO, und starkes Eindampfen der 
filtrirten Lésung. Beim Erkalten der letzteren  krystallisirte 
das Salz in Gruppen von farblosen Nadeln und ditinnen Pris- 
men, die in Wasser ziemlich leicht léslich waren: 
1. 0.4300 lufttrockne Substanz verloren bei 110—120° getrocknet 
0,0520 HeO = 12,0999 H2O. 
2. 0.378 Substanz bei 120° vetrocknet, gaben 0,1283 CaSO4,. ent- 
sprechend 9,98 %o Ca. 
(Cy Hs NO3)2Ca -- 3 HO 


verlangt: gefunden : 
12.0% He 12.09% He. 
(Cg Hs NQO3)9 Ca 
verlangt: gefunden: 
Ca = 10,1 °% 6 998 9 0. 


In emigen Punkten weicht die von uns aus dem Har 
isolirte Siure von der Metaacetylamidobenzoesiiure ab, welche 
zuerst von Foster’) im Jahre 1861 dargestellt und niiher 
untersucht worden ist. Foster giebt an, dass sie bei 
220—230° schmilzt und ein in kaltem Wasser sehr schwer 
lésliches Calciumsalz von der Formel (C,H,NO,),Ca + 3 H,O 
giebt, welches sich beim Erkalten der heissen Lésung_ in 
diinnen rhombischen Tafeln ausscheidet. 

Wir fanden dagegen den Schmelzpunkt der anscheinend 
vollkommen reinen Verbindung bei 240—241°; derselbe iindert: 
sich auch bet wiederholtem Umkrystallisiren aus 50°), Alko- 
hol nicht. 

Ausserdem zeigte das von uns dargestellte Calciumsal7 
andere Eigenschaften wie die von Foster beschriebenen: E- 
krystallisirt nicht in rhombischen Tafeln, sondern in diinnen 
Prismen und Nadeln; es war nicht schwer léslich in Wasser, 
sondern leicht léslich. Den Krystallwassergehalt fanden wir 
dagegen ebenso wie Foster entsprechend 3 Molekiilen H,0. 

Gegen den naheliegenden Einwand, dass wir vielleicli! 
cin Gemenge der Meta- und Paraverbindung (welche letzter 
vielleicht von einer Verunreinigung des Metaacettoluid dure!) 


1) Liebig u. Wo6hler’s Annal., Bd. 117. 
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Paraacettoluid herriihren kénnte) unter Hiinden gehabt, sprach 
das vollig homogene Aussehen unserer Substanz und ihrer 
Salze. Um jedem Zweifel zu begegnen, verwandelten wir 
sie in die entsprechende Amidobenzoesiiure, indem wir die 
Verbindung mit Salzsiure im zugeschmolzenen Rohr auf 
130—140° erhitzten, das beim Erkalten krystallinisch aus- 
geschiedene salzsaure Salz abfiltrirten, in Wasser lésten und 
mit NH, und Essigsiiure versetzten. 

Die Amidobenzoesiiure schied sich alsbald in sehr kleinen 
zu Warzen gruppirten, in Wasser schwer liéslichen Nadeln aus, 
welche bei 172—173° schmolzen. Ihre Lésung besass einen 
deutlich stissen Geschmack. Diese Eigenschaften entsprechen 
vollkommen der Metaamidobenzoesiiure, deren Schmelzpunkt 
zu 173—174" angegeben wird, wihrend die Paraamidobenzoe- 
siure bet 186—187" schmilzt und in sehr langen, spréden, 
in Wasser leicht léslichen Nadeln krysiallisirt. Wir glauben 
deshalb, dass unsere Metaacetylamidobenzoesiure vollkommen 
rein war und die Angaben Foster’s einer Correction be- 
durfen. 

Quantitative Bestimmungen ergaben, dass bei Kaninchen 
ca. 50"), des verftitterten Metaacettoluids, bei Hunden dagegen 
nur ca. 20"/, desselben als Metaacetylamidobenzoesiiure aus- 
veschieden werden. 


Aus vorstehenden Untersuchungen, die noch in mancher 
seziehung liickenhaft sind und der Vervollstindigung bediirfen, 
ergaben sich folgende Resultate: 


1. Die Umwandlung des Acetanilids ist be: Herbivoren 
und Carnivoren verschieden : 

a) bei Kaninchen wird es unter vollstindiger Eliminirung 
der Acetylgruppe zu Paraamidophenol oxydirt; 

b) bei Hunden dagegen geht nur ein kleiner Theil in 
Paraamidophenol tiber. Der Hauptsache nach geschieht die 
Umseizung derart, dass unter gleichzeitiger Oxydation des 
Anilinrestes zu Orthoamidophenol, der Acetylgruppe zu COOH 
zunachst eine Verbindung entsteht von der Zusammensetzung 
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(1) NH. COOH 
‘(2) OH 
freiem Zustande nicht bestandig ist und durch Abspaltung 
von Wasser sofort sich in ihr Anhydrid, Orthoxyearhbani! 
ie ae 
(GoM g - 
den mit Salzsiiure erhitzten Harnextracten in grossen Mengen 


isoliren. 


CH (Oxyphenylearbaminsiiure), welche in 


-C(OH) umwandelt. Das letztere lasst sich aus 


Die Stoffwechselproducte des Acetanilids werden pei 
Kaninchen sowohl als bei Hunden in gepaarten Verbindungen 
mit Schwefelsiure resp. Glycuronsiiure ausgeschieden. 


2. Die 3 isomeren Acetyltoluidine unterscheiden sich in 
Betreff ihres chemischen Verhaltens im Thierkérper wie folgt : 


a) das Paraacettoluid wird, indem die Oxydation aus- 
schliesslich an der CH,-Gruppe stattfindet, vollstiindig in Para- 
NH. CH, CO 
‘COOH 


b) das Orthoacettoluid erfihrt (bei Hunden) eine Um- 
setzung, welche der des Acetanilids vollkommen analog ist. 
Wihrend die Methylgruppe intact bleibt, wird durch Eintrit! 
von OH ein Phenol gebildet, welches mit dem Oxydationsres! 
der Acetylgruppe in Zusammenhang bleibt; es entsteht als 
Kndproduct eine Verbindung von der Zusammensetzung: 

CH, 
ete > C(OH) 

: CH, 
welche als das Anhydrid einer Siure C,H, NH .COOH (Oxy- 

OH 
kresylearbaminsiiure) aufgefasst werden muss. Dieses Produc! 
findet sich im Harn in einer, die Polarisationsebene nach 
links drehenden gepaarten Verbindung ; 


) umgewandelt ; 


acetylamidobenzoesaure (C,H 


Methyloxycarbanil s, Oxycarbamidokresol), 


c) das Metaacettoluid wird bei Hunden und Kaninchen 
einerseits zu Metaaceltylamidobenzoesiiure oxydirt, andererset'- 
in nicht niiher erforsehte linksdrehende gepaarte Verbindunge! 
verwandelf, 
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3. Von den 5 isomeren Acetyltoluidinen besitzt nur das 
Orthoacettoluid giftige Eigenschaften, wihrend die Para- und, 
wie es schemt, auch die Metaverbindung vdollig ungiftig sind. 


4, Eine temperaturherabsetzende Wirkung kommt nur 
dem Metaacettoluid zu; die Para- und Orthoverbindung sind 
ohne bemerkenswerthen Einfluss auf die Kérperwiirme. 


5. Ein unmittelbarer Zusammenhang zwischen der tem- 
peraturvermindernden Wirkung und der Art der chemischen 
Umsetzung im Organismus liisst sich nicht nachweisen; denn 
existirte ein solcher, so miisste das Orthoacettoluid, dessen 
chemisches Verhalten im Thierkérper dem des Antifebrins 
vollkommen analog ist, dem letzteren auch in Bezug auf den 
antipyretischen Esprit am niichsten stehen, was nicht der 
Fall ist. 









Ueber das Vorkommen des Fluors in Organismen. 
Von 
G. Tammann, 


Der Redaction zugegangen am 26. Februar 1888.) 


Um das Fluor in einem Organ nachzuweisen, ischer! 
man gewOhnlich dieses ein, tibergiesst die Asche mit Schwefel- 
siiure und liisst die sich entwickelnden Gase auf eine mit 
Wachs tiberzogene, gravirte Glasplatte wirken. Nach Nickles’) 
verwendet man an Stelle der Glasplatte mit Vortheil eine 
solche von Bergkrystall. Dieses Verfahren kann nur bei der 
Abwesenheit von Kieselsiure eindeutige Resultate ergeben. 
Bei Anwesenheit von Kieselsiure beweist ein negativer Befund 
durchaus nicht die Abwesenheil des Fluors. 

Bequemer in der Ausftihrung und eindeutige Resultate 
ergebend erscheint folgendes Verfahren. Man bringt die zu 
untersuchende Substanz innig mit Quarzpulver gemengt in 
einen Ballon mit dreifach durchbohrtem Stopfen, ftigt mittels! 
eines Scheidetrichters Schwefelsiure in den Ballon und erhitz! 
diesen. Ein Strom trockner Luft ftihrt das etwa_ gebildete 
Fluorsilicium durch eine enge Réhre in ein Gefiiss mit Wasser. 
Dicht tiber dem benetzten Theile der Réhre wird das Fluor- 
silicium durch den Wasserdampf zersetzt, und die gebildete 
Kieselsiiure schliigt sich an der Réhrenwand nieder. Die 
Gegenwart von 0,0001 gr. Fluor gentigt, um den Kieselsaure- 
ring deutlich sichthar zu machen. 

Die Anwendbarkeit des folgenden Verfahrens zur quan- 
titativen Bestimmung des Fluors beweisen die frtiiher*) mit- 


1) Nicklés, Compt. rend., T. XLIV, p. 679. 1857. 
2) Tammann, Anal. Zeitschrift, Bd. XXIV, S. 328, 1885. 
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vctheilten Beleganalysen. Unter den beschriebenen Umstinden 
hildet sich bei der Reaction von Fluorsilicium auf Wasser 
Kieselflusssiure und Silicitumoxyfluorhydrin, Um letzteres in 
Losung zu bringen, spilt man die Vorlage mit Kalilauge aus 
und dampft die alles Fluor enthaltende Lésung zur Trockne. 
Alsdann nimmt man den HKiickstand mit Salzsiure auf, fallt 
das gebildete Kieselfluorkalium mit Alkohol, filtrirt, wascht den 
Niederschlag und titrirt das Kieselfluorkalium mit Kalilauge. 

Bekanntlich entweicht das Fluor beim Einischern der 
organischen Stoffe. Auch bei einem Zusatz der 6O0fachen 
Menge von kohlensaurem Natron ist ein Verlust von 10°), 
der vorhandenen Fluormenge zu erwarten. Man hat dem- 
nach die folgenden Angaben als Minimalquantitiiten zu be- 
trachten., 

Is ist bekannt, dass das Fluor ein nie fehlender, wesent- 
licher Bestandtheil der Knochen ist. Das verbreitete Vor- 
kommen des Fluors in Ackerbéden und Quellen macht das 
vanz allgemeine Auftreten desselben in den Organen wahr- 
scheinlich. In der That haben die Untersuchungen von 
Nicklés'} die allgemeine Verbreitung des Fluors in den 
Organen erwiesen. Aber zur Lésung der Frage, ob dem 
Fluor in anderen Organen als den Knochen nicht auch eine 
wichtige physiologische Bedeutung zukommt, liegen meines 
Wissens nur zwei Beobachtungen vor. Die Priifung des 
menschlichen Gehirns ergab Horsford*) eine wigbare Quan- 
fitit Fluor, und Salm-Horstmar’) konnte ohne Fluor- 
diinger Erbsen- und Gerstenpflanzen nicht zur vollen Ent- 
wicklung bringen. 


Vor mehreren Jahren habe ich einige Organe auf Fluor 
veprift und theile im Folgenden meine Resultate mit. 


Die Untersuchung des Hiihnereis ergiebt eine ungleich- 
missige Vertheilung des Fluors im Ei. Die Eischale enthalt 
nur eine sehr geringe Spur Fluor, der Gehalt des Eiweiss ist 

1) Nicklés, Compt. rend., T. XLIII, p 885. 1856. 

2) Horsford, Liebig’s Ann., Bd. 149, S. 202. 1869. 

3) Salm-Horstmar, Pogg. Ann., Bd. 114, S. 510. 1861, 
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schon ein wenig grésser, und am fluorreichsten ist der phos- 
phorreiche Dotter. Wie in den Apatiten das Fluor als Begleiter 
der Phosphorsiiure gefunden wird, so enthalten die an Phos- 
phorverbindungen reichen Organe wigbare Mengen von Fluor. 
Die Anhiufung des Fluors in phosphorreichen Organen scheint 
mir darauf hinzuweisen, dass auch dem Fluor eine wichtige 
physiologische Rolle in den Organismen zukommt. 

Ankntipfend an die Beobachtung von Salm-Horstmar, 
dass Erbsen, die auf fluorfreiem Boden wachsen, sich nicht 
volistindig entwickeln, habe ich einige Culturversuche mit 
Erbsen und Gerste ausgefitihrt. In einer Nihrstofflésung 
wurden zwei Monate lang Erbsen- und Gerstenkeimlinge ge- 
zogen. Die winterliche Witterung verhinderte die freudige 
Entwicklung der am Stidfenster wachsenden Pflanzen in dem 
Maasse, dass nach zwei Monaten die Linge der wenig ver- 
fistelten Erbsenpflanzen nur 30 em., die Lange der mit 7—* 
eut entwickelten Blittern versehenen Gerstenpflanzen nur 
AQ cm. betrug. Brachte man diese Pflanzen in eine Nahr- 
ldsung*), die im Liter ausser den vorschriftsmiissigen Salzen 
noch 0,1 gr. Fluorkalium enthielt, so gingen sowohl die 
Gersten- als auch die Erbsenpflanzen schnell zu  Grunde. 
Nach 12 Stunden waren die Pflanzen vollkommen verwelkt 
und schon theilweise vertrocknet. Ebenso schnell welkten 
die Pflanzen in einer Nihrlésung, zu der man 0,425 gr. Kiesel- 
fluorkalium pro Liter gefiigt hatte. Einen Tag lang hielten 
sich die Pflanzen in einer im Liter 0,008 gr. Kieselfluorkalium 
enthaltenden Nihrlédsung, am zweiten Tage welkten die 
Pflanzen auch in dieser Lésung und gingen trotz mehrfacher 
Rettungsversuche regelmiassig zu Grunde. 


Kidotter. 

10 gr., 30 gr. und 40 gr. frischer Kischalen ergaben 
nach schwachem Glitihen bei der beschriebenen Priifung auf 
Fluor einen an der R6hrenwand nur als Hauch bemerkbaren 
Kieselsiurering. 


1) Nobbe, Schréder und Erdmann, Lésung I. Landwirthsch. 
Versuchsst., Bd. XII, S. 331. 1871. 
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114 gr. frisches Eiweiss wurden mit 3 gr. Soda einge- 
‘ischert. Bei der Priifung der Asche erschien ein deutlich 
sichtbarer Kieselsiurering, doch ergab eine Bestimmung des 
zersetzten Fluorsiliciums kein Resultat. 

102 gr. frischer Eidotter von 6 Hiihnereiern, mit 8 gr. 
Soda eingeiischert , ergab 0,0023 gr. Kieselfluorkalium, ent- 
sprechend 0,0012 gr. Fluor. 84 gr. frischer Eidotter von 
5 Eiern, mit 8 gr. Soda eingeischert, ergab 0,0019 ger. Kiesel- 
fluorkalium, entsprechend 0,0009 gr. Fluor. 


- 


Sind im Knochen nach Zaleski’) 0,23°/, Fluor, und 
sind im ausgebriiteten Kiichel nach Voit 0,0347 er. Kalk, so 
wiren, wenn aller Kalk in den Knochen des Ktichels ent- 
halten ist, zum Aufbau der Knochen nur 0,08 mgr. Fluor 
nothig. Gefunden wurde im Ei ungefiihr die doppelte Menge, 
0,2 mgr. Fluor. . 

Ferner wurde das frische Gehirn (189 gr.) eines 30 Tage 
alten Kalbes mit 10 gr. Soda eingeiischert. Die Analyse ergab 
0,0027 gr. Kieselfluorkalium, entsprechend 0,0014 gr. Fluor. 

Auch in der Milch und im Blut einer Kuh fand sich 
das Fluor in wiigbaren Mengen. 

| Liter Kuhnilch, mit 5 gr. Soda eingeiischert, ergab 
einmal 0,0008 er. Kieselfluorkalium, entsprechend 0,0004 gr. 
Fluor, das andere Mal 0,0006 gr. Kieselfluorkalium, ent- 
sprechend 0,0003 gr. Fluor. 

Schliesslich konnte in 300 cbem. Kuhblut, eingeischert 
mit 3 gr. Soda, deutlich die Anwesenheit von Fluor nach- 
eewiesen werden. 

Sowohl die Salze der Fluorwasserstoffsiiure, als auch die 
der Kieselfluorwasserstoffsiure wirken giftig auf die Pflanzen. 


( 
C 


In den Ackerbéden ist das Fluor wohl in den hiiufig vor- 
kommenden Apatitnadeln enthalten, und da die Wurzeln der 
Pflanze ein saures Secret absondern, so muss in der Nihe der 
Wurzeln eine Apatitlésung mit der immer im Ueberschuss 
vorhandenen Kieselsiiure kieselfluorwasserstoffsaure Salze_bil- 
den. Die zu den Culturversuchen benutzte verdiinnte Lésung 





1) Zaleski, Med.-chem. Untersuchungen von Hoppe-Seyler, 1, 5.19. 
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von Kieselfluorkalium ist gewiss sehr viel concentrirter als die 
in der Natur der Pflanze gebotene Lésung. Auch die Cultur- 
versuche sprechen dafiir, dass sich das Fluor, wenn auch 
ausserordentlich verbreitet, «doch immer in sehr geringen 
Mengen in den Culturbéden findet. . 

Zum Schluss seien mir einige Bemerkungen Uber die 
Bildung des fluorreichsten Organes, der Knochensubstanz, ge- 
stattet. Bekanntlich enthélt auch der gut gereinigte Knochen 
neben organischen Stoffen eine Verbindung von ftinf Salzen: 
phosphorsauren Kalk, kohlensauren Kalk, Fluorealeium, Chlor- 
calctum und schwefelsauren Kalk. Eine Verbindung dieser 
tiinf Salze laisst sich ktinstlich darstellen. Saurer phosphor- 
saurer Kalk und kohlensaurer Kalk bilden bei 150° eine un- 
deutlich krystallisirende Verbindung, die die Eigenschaften des 
Staffelits zeigt. Die Verbindung lést sich nicht in Essigsiure, 
wohl aber in Salzsiiure unter Kohlensinreentwickiung. Be- 
handelt man bei 100° den nattirlich vorkommenden oder den 
kiinstlichen Staffelit mit L6sungen von Chlornatrium, Natrium- 
sulfat oder Fluornatrium, so kann man nach Verlauf von 
12 Stunden deutliche Mengen von Chlor, Fluor oder Schwefel- 
siiure in dem Staffelit nachweisen. Ebenso setzt sich Fluor- 
apatit mit Lésungen von Chlornatrium und Natriumsulfat um. 


Da im Blute die genannten Salze vorkommen, so wiire, 
wenn auch der jugendliche Knochen nur aus organischen 
Stoffen, phosphorsaurem Kalk und kohlensaurem Kalk be- 
stiinde, doch eine allmihliche Anreicherung derselben an Cal- 
ciumsulfat, Chlorcaleium und Fluorcalcium zu erwarten. 


Dorpat, im Mai 1883. 
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Ueber den Futtersaft der Bienen. 
Von 


Dr. Adolf von Planta. 


Aus dem agricultur-chemischen Laboratorium des Polytechnikums in Ztirich.) 
(Der Redaction zugegangen am 1. Marz 1888.) 


Als Futtersaft oder Futterbrei bezeichnet man bekannt- 
lich jene breiartige, weissliche Substanz, welche die fuitternden 
Arheitsbienen in die Zellen der Larven von Kd6niginnen, 
Drohnen und Arbeiterinnen einlegen. Ueber die Natur und 
Herkunft desselben ist ein lebhafter Streit geftihrt worden, 
an welchem sich ausser den Bienenztichtern auch bedeutende 
Zoologen betheiligt haben'), Wihrendz. B. Leuckart (Deutsche 
Bienenzeitung 1854 u. 55) anfiinglich der Ansicht huldigte, 
der Futtersaft sei ein Product des Chylusmagens und 
werde von diesem aus in die Zellen erbrochen, ganz so wie 
der Honig aus dem Honigmagen, se verliess er diese Ansicht, 
nachdem Fischer die einzige Quelle des Futtersaftes in den 
Speicheldrtisen des Kopfes und Thorax gefunden zu haben 





1) Die diesbeziigliche Literatur ist eine selir reiche. M. verel. z. B. 
folyende Abhandlungen: 


Eichstidter Bienenzeitung, Jahrgang 1854, S. 260, 
» ) 1855, S. 199 u. 215. 

» » » 1855, S. 244, 

» . » 1856, S. 28. 

» » » 1856, S. 232. 

» » » 1871, S. 230. 

, » . 1880, S. 87. 


> . 2 1883, S. 3 ete. ete. 
Schiemenz, Abhandlung tiber Futtersaft und Speicheldriisen ; 
bei Engelmann, Leipzig. 








glaubte, und stimmte Letzterem zu. Den gleichen Standpunkt 
vertraten auch Vogel, Dzierzon und Hilbert. 

Dieser Ansicht entgegen, also fiir die Herkunft des Futter- 
saftes aus dem Chylusmagen, trat nun in durchschlagender, 
anatomisch wie physiologisch durchaus tiberzeugender Weise 
Schénfeld in die Schranken. (Siehe Deutsche Bienenzeitung, 
1880, S. 87, 97, 109, 121, 135, 145 u. 1883.) Eine Sttitze ftir 
die Ansicht Schénfeld’s lieferten die Resultate einer Unter- 
suchune des Futtersaftes, welche ich vom rein chemischen 
Standpunkte aus unternommen und unter gefilliger Beihtilfe 
von Prof. E. Schulze ausgeftihrt habe. Ehe ich dieselben 
mittheile, sollen die Ergebnisse der Forschungen Schénfeld’s 
in gedriingter Kiirze resumirt werden’). 

Erstens weist Schénfeld in tiberzeugender Weise nach, 
dass der Futtersaft nicht das Secret einer Ernihrungsdrtise 
sein kann, weil die als solche in Anspruch genommenen Drtisen 
lediglich Speichel absondern; weil ferner der Futtersaft in die 
Zelle erbrochen werden muss, was mit einem Drtisensecret 
ein Ding der Unmdglickeit wiire, und weil endlich die Resul- 
tate seiner Ftitterungsversuche unzweifelhaft auf den Chylus- 
magen der Biene, als die Stitte seiner Bildung, hinweisen. 
Da von Leuckart und seiner Schule nirgendwo gesagt ist, 
ob die in Betracht kommenden Driisen alle zusammen den 
Futtersaft liefern, oder welche einzelne Driise unter ihnen der 
Lieferant sei, so zeigt Schénfeld sehr genau unter voller 
berticksichtigung der anatomischen und physiologischen Ver- 
hiiltnisse der Drtisen, dass weder die untere Kopfspeicheldrtise 
Kuttersaft liefern kénne, weil sie den Speichel zu liefern habe 
zum Pollenkauen, zur Wachsverarbeitung, zur Verdtinnung, 
grdssern Assimilationsfaihigkeit und Ansiiuerung des Futter- 
breies, der durch die Mundéffnung abgegeben werden miisse, 
wohin nur diese Drtise sich ergiesse und dann ergiessen miisse, 
wenn die Biene kaut, weil der weiche Ausfiihrungsgang 
zwischen den beiden Kinnbackenmuskeln liege, noch dass die 


1) Unter Benutzung von brieflichen Mittheilungen, welche Herr 
Schonfeld mir zu machen die Gite hatte. 
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obere Kopfspeicheldrtise und die Brustspeicheldriise als Bil- 
dungsstatte des Futtersaftes angesehen werden kénnen. Der 
diesen beiden Drtisensystemen gemeinschaftliche Ausfiihrungs- 
gang miindet gar nicht in die Mundhoéhle, sondern auf die 
vordere Halfte der Zungenwurzel, die dem Saugapparat an- 
gehort, welcher mit der Abgabe von Futtersaft nichts zu thun 
haben kann. Schoénfeld zeigt vielmehr ganz tiberzeugend, 
dass die obere Kopfspeicheldrtise, deren Secret Glartig ist, die 
(tir den complicirten, chitinédsen Saugapparat ganz unerlissliche 
iusserliche Schmierzufuhr zu liefern hat, wihrend das wiis- 
serige Secret der Brustspeicheldriise das Zungenfutteral im 
Innern anfeuchtet, um den dichten, dasselbe auskleidenden 
Haarwald behufs Aufnahme des Nektars anzufeuchten und 
den im Nektar sich befindlichen Rohrzucker in Frucht- und 
Traubenzucker zu invertiren, sowie auch endlich, um das 
Geschmacksorgan der Biene mit seinen 25 Geschmacksbechern, 
auf die es sich unmittelbar ergiesst, mit dem erforderlichen 
Speichel zu versorgen, 


Wenn Schonfeld ferner nachweist, dass die Biene nicht 
im Stande ist, das Secret einer Driise aus der Mundhoéhle oder 
dem Zungenfutteral in die Zelle zu ergiessen, weil sie nicht 
die Fihigkeit besitzt zu spucken, diejenige Flissigkeit vielmehr, 
welche als Futtersaft auf den Boden der Zellen, besonders 
in die senkrechten Zellen der K6niginnen-Larven ergossen 
wird, dorthin nur durch einen Brechakt der Biene gelangen 
kann; wenn er weiter beweist, dass Milch- und Ernahrungs- 
driisen, wenn sie aus irgend einem Grunde keine Abnahme 
ihres Seerets mehr finden, einen Involutions- und Riickbildungs- 
Process, bei dem die acini eintrocknen, eingehen, ein solcher 
Process aber niemals, auch bei solchen Bienen nicht, die 5—6 
Monate keine Brut zu ernihren haben, eintritt, und wenn er 
endlich noch durch viele Fiitterungsversuche zeigt, dass sich 
kleine K6rperchen, welche dem Futterhonig beigemischt wurden, 
nach mehreren Stunden schon im Futter nachweisen liessen, 
so hat er so viele Beweise gebracht, dass die Driisen unmdg- 
lich als die Lieferanten des Futtersaftes angesehen werden 
kOnnen, 
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Darum sieht Schénfeld den Chylusmagen als das Organ 
an, Welches den Futtersaft liefert. Er gibt daftir physiologisch 
unanfechtbare Beweise. Futtersaft ist reiner Chylus, welcher 
bei der Biene, der bekanntlich Leber, Bauchspeicheldrise, 
Blut- und Chylusgefasse giinzlich fehlen, schon innerhalb ihres 
Chylusmagens erzeugt wird, und zwar durch denselben Pro- 
cess, wie er nach den neuesten Forschungen von Ernst 
Briicke, Vorlesungen tiber Physiologie, S. 198, Vierordt, 
Physiologie, 5. 151, beim Menschen und héhern Thieren in 
den Milchgefiissen stattfindet. Denn die morphologischen Ele- 
mente, das, was die Chylusfltissigkeit zum Chylus macht, die 
eigenthtimlichen Chyluskérperchen, weist Schénfeld schon 
innerhalb des Chylusmagens nach, wo sie sich durch Theilung 
des Kernkérperchens ihrer im Chylusmagen liegenden, gestielten 
und bewimperten Mutterzellen bilden. Tritt dieser Chylus — 
so lehrt Sch6nfeld — durch Ausschwitzung der Magenwande 
in den Hinterleib der Biene, so bildet er das Blut derselben: 
contrahiren dagegen die Bienen den Magen vermittelst ihrer 


quergestreiften Muskeln, so ergiesst sich der Chylus in den 
Honigmagen und von hier durch erneuerte Contractionen des 
Honigmagens als Futtersaft in die Zelle. Derselbe Stoff, der 
die Biene ernihrt, baut also auch den Leib der Larve auf. 


Da nun aber Leuckart und seine Schiiler (Schiemenz) 
nur deshalb den Futtersaft als das Secret einer Drtise an- 
sehen, weil sie es ftir unméglich erkliren, dass der Chylus 
in Folge einer Klappenvorrichtung an der Cardia des Chylus- 
magens durch einen Brechakt nach oben entleert werden 
kénne, so hat Schénfeld diese sogenannte Klappenvorrich- 
tung einer besonderen, héchst interessanten Untersuchung 
unterworfen. (Bienenzeitung, 1883, S. 105 ff., und in Du Bois- 
teymond’s Archiv fiir Anatomie u. Physiologie, Physiologische 
Abtheilung, 1886, S$. 451 u. ff.) Er fand dabei, dass an der 
Cardia eine vermuthete Klappenvorrichtung tiberhaupt nicht 
vorhanden sei, weil durchaus entbehrlich und _ tiberfitissig, 
sondern ein Organ liege — dessen vortreffliche anatomische 
Beschreibung von Leon Dufour (mémoires présentés par 
divers savants a l’Académie des sciences de l'Institut de France. 




















Sciences mathem, et physiques, t. VII, Tab. V, Fig. 48) und 
Schiemenz (a. a. O.) ihm erst nach dem Erscheinen seiner 
Abhandlung zu Gesicht kam — und das von der gréssten 
physiologischen Bedeutung ist. Es befihigt die Biene als ein 
innerer, Wirklicher Magenmund, von ihren Vorrithen im Honig- 
magen zu essen und zu trinken, wann und so viel sie will, 
was Schénfeld als nicht zu bezweifelnde Thatsache damit 
beweist, dass er die willkiirliche Disposition der Biene tiber 
dieses Organ klar legt. Was uns hier jedoch nur interessiren 
kann, ist der Nachweis Schénfeld’s, dass die eigenthtimliche 
Verliingerung des Magenmundes in den Chylusmagen hinein, 
die eine EinsttIpung bildet, nicht als Klappe fungirt, sondern 
ceschaffen ist, um erforderlichen Falls ausgesttilpt zu werden, 
um den aus sehr zarten Hiuten bestehenden Hals des Magen- 
mundes, «d. i. das Verbindungsstiick zwischen Honig- und 
Chylusmagen, vor dem Zerreissen zu bewahren, so oft sich 
der Honigmagen beim Erbrechen des Honigs contrahirt und 
von hinten nach vorn blitzartig gezogen wird. Indem sich 
hiebei die Einstiilpung ausstiilpt, ist jeder Gefahr begegnet. 
So erfolgt auch, wie Schénfeld durch vielfache Versuche 
nachgewiesen hat, indem er durch leisen Druck mit dem Deck- 
glischen den Inhalt des Chylusmagens nach vorn driingte, 
eine AussttiIpung des Halses, wenn die Biene ihren Chylus- 
magen contrahirt, um den Inhalt erbrechen zu wollen. Ein 
Hinderniss fiir den Brechakt liegt also nicht vor. 


Soviel tiber die Resultate der interessanten Forschungen 
Schénteld’s, 


Ueber die Zusammensetzung des Futterbreies liegen nur 
sehr unvollstiindige Angaben vor. Schlossberger (Eichstidter 
Bienenzeitung, 1871, S. 230) sagt: Der Futtersaft zeigt: 


Qualitativ: Viel in Aether léslichen Stoff, mit ver- 
dtinntem Kali nicht verseifbar: Wachs, Spuren glycerinhaltigen 
Fettes, Zucker wenig. In Kali lésliche Substanz, aber keine 
bedeutende Menge von Proteinstoft. Dagegen eine mit brauner 
Farbe in Kali lésliche Materie, welche durch Siiuern daraus 
nicht abgeschieden wurde. 





Die quantitative Zusammensetzung ist folgende: 
Weer bt” Gielies o's we leameoe lS sk ave aaa 
ln Aether lésliche Stoffe (Wachs und wenig Fett), . . . . =.  Q1,78 
In 82°) Alcohol lésliche Stoffe (Zucker und Extractivstoff) . . 2.60 
In verdiinntem Kali lésliche Materien (wenig Protein, briiunlicher 

Farbstoff ete.) . .« 


Unléslicher Riickstand (Haare, Pollen, Pflanzentheile ete.). . . 40,16 


100,00 


Ein Vergleich dieser Angaben mit den Resultaten meiner 
w.u. mitgetheilten Futterbreianalysen muss starke Zweifel daran 
erwecken, dass erstere sich auf reinen Futterbrei beziehen. 


Leuckart beschreibt den mikroskopischen Befund des 
Futterbreies (welches?) folgendermassen: Man findet Bruch- 
stticke von Pflanzentheilen, Bltithenstaub, Bienenhaare, Stirk- 
mehlktigelchen und Oelkugeln. 

Der Werth dieser Angaben ist schon deshalb ein geringer, 
weil von den Autoren nicht mitgetheilt wird, was fiir Futter- 
brei sie untersucht haben. Die Zusammensetzung des letzteren 
ist aber nicht immer die gleiche. Wie spiter naher gezeigt 
werden wird, enthalt der Futterbrei der tiber 4 Tage alten 
Drohnenlarven Pollenkérner in reichlicher Menge, wiihrend 
soleche im Futterbrei der jiingern Drohnenlarven und der 
Kéniginnenlarven fehlen. 

Ich stellte mir die Aufgabe, dic Futterbreie, welche diese 
drei Larven-Gattungen, Kéniginnen, Drohnen und Arbeiterin- 
nen, erhalten, gesondert zu untersuchen. Die Beschaffung des 
erforderlichen Materials war aber mit grossen Schwierigkeiten 
verkniipft. Von dem Futterbrei einer Arbeiterzelle bleibt nach 
Entfernung der Larve nur etwa ein Quantum vom Volumen 
eines Stecknadelknopfes tibrig und diese tibrigbleibende Sub- 
stanz enthilt etwa 70°/, Wasser. Bei den Drohnen-Zellen 
stellt sich die Sache freilich etwas gtinstiger, mehr noch bei 
den Kéniginnen-Zellen: immerhin muissen auch hier sehr viele 
Zellen ihres Inhalts beraubt werden, um nur das Material zur 
Ausfiihrung einer analytischen Bestimmung zu gewinnen. 
(im die Quantitit Futterbrei zu erhalten, welche ftir die von 
mir ausgefiihrten Untersuchungen erforderlich war, mussten 
























“yee 
oOeoed 


200 K6niginnenzellen und mehrere Tausend Drohnen- und 
Arbeiterinnen-Zellen verwendet werden. Nach diesen Zahlen 
kann man ermessen, wie viel Arbeit mit dem Sammeln des 
fiir meine Untersuchungen verwendeten Materials verbunden 
war. Dass ich dieses Material erhielt, verdanke ich der auf- 
opfernden Gefalligkeit und dem lebendigen Interesse von zwei 
zu den ersten Bienenztichtern der Schweiz gehérenden Minnern, 
den Herren Theiler in Zug und Wyndlin in Kerns (Ob- 
walden). Ich spreche denselben fiir ihre Bemtihungen hier 
jffentlich meinen Dank aus. 


Bei Einsammlung des Futterbreies wurden die Larven 
sorefaltig (mit der Pincette) entfernt. 

Die naihere microscopische Untersuchung des Futterbreies 
sowohl der K6nigin-, als auch der Drohnenlarven verschie- 
denen Alters hatte Herr Prof. C. Cramer die Giite zu 
besorgen. K6niginfutterbrei jeder Altersstufe (bis zum Ver- 
puppen der Larven) zeigt unter dem Microscope nur so ver- 
einzelte Pollenkérner, dass letztere als rein zufallige Bestand- 
theile angesehen werden miissen; die Annahme, dass dieser 
Futterbrei vollkommen frei von absichtlich zugesetztem Pollen 
sei, ist daher als eine berechtigte zu betrachten. Ebenso ver- 
halt es sich mit dem Futterbrei der jiingsten Drohnenlarven 
bis zu 4 Tagen; er ist genau so wie der K6niginfutterbrei, 
vollkommen vorverdaut und bildet eine homogene — freilich 
weniger dichte Masse als jener — und hat keinen Pollenzusatz 
erhalten. Ganz anders derjenige von tiber 4 Tage alten 
Drohnenlarven. Derselbe ist klebriger, gelber und zeigt unter 
dem Microscope eine reiche Fille von Pollenkérnern. Dieselben 
erscheinen stark verandert, die meisten sind leer — unver- 
andert sind wenige. Man erkennt bei ihnen Reprisentanten 
von wenigstens 12 Pflanzenfamilien, darunter Malven, Léwen- 
zahn und Monocotyledonen. Herr Prof. Cramer hat als Mittel 
von 40 Zaihlungen mittelst eines Ocularquadratennetzes, dessen 
Werth 1,4730 mm’. betrug, auf einer Oberflaiche von 1440 mm’. 
ffir nur 1 Milligramm desjenigen Theiles Drohnenfutterbrei 
liber 4 Tage alt — der in Weingeist nicht lésbar war, die tiber- 
raschende Zahl von 15,000 Stiick Pollenkérnern gefunden. 
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Es sei hier erwahnt, dass auch das Bienenbrod, gleich 
dem Futterbrei der tiber 4 Tage alten Drohnenlarven, unter 
dem Microscope ein buntes Gemisch von Pollenkérnern zeigt. 


Was endlich den Arbeiterinnenfutterbrei betrifft, so 
erwies sich derselbe gleichfalls als pollenfrei, obgleich der Ein- 
sender (Herr Theiler in Zug) es als méglich hinstellte, dass 
derselbe nicht ausschliesslich aus den Zellen von weniger als 
4 Tage alten Arbeiterinnenlarven stamme. Ob daraus zu 
schliessen ist, dass der den Arbeiterinnenlarven der héheren 
Altersstufe gereichte Futterbrei im Gegensatz zum Drohnen- 
futterbrei keinen Zusatz von Pollen erhalt, wage ich jetzt 
noch nicht zu entscheiden; es scheint mir néthig, zu diesem 
Behufe noch weiteres Material zu untersuchen. Jedenfalls 
aber hatte der von mir analysirte Arbeiterinnenfutterbrei 
keinen Zusatz von Pollen erhalten. 

Eine microscpische Untersuchung des Futterbreies von 
Drohnenlarven verschiedenen Alters verdanke ich ferner der 
Giite des Herrn Dr. Dufour (damals Assistent am botanischen 
Institut des eidg. Polytechnikums, jetzt Director der dnologi- 
schen Versuchsstation in Lausanne). Im Futterbrei aus den 
Zellen von Drohnenlarven, welche nur 1 Tag alt waren, fand 
der Genannte keine Pollenkérner'). Ebenso war es bein 
Futterbrei der 2—3 Tage alten Larven. Ein anderes Resultat 
dagegen wurde erhalten, als der Futterbrei bei Larven der letzten 
Altersstufe (6—7 Tage alt, also am Schlusse des Larvenzustandes 
der Drohnen) untersucht wurde; es fanden sich darin viele Pol- 
lenkérner vor. Dass die Beimengung des Pollens nicht etwa eine 
zufillige ist, geht daraus hervor, dass vom 4, Tage an die Menge 
des im Futterbrei sich vorfindenden Pollens allmalig wiichst °). 


1) Vel. auch Schénfeld, Deutsche Bienenzeitung, 1880, S. 110. 

2) Untersucht man anderseits die Thiere (Drohnenlarven) selbst, 
so findet man im Magen derselben wiihrend der drei ersten Altersstufen 
keine Pollenkérner, wahrend der letzten Altersstufe viel Pollenkérner, 
welche theils ihres Inhaltes entledigt, theils noch voll sind. Die einge- 
puppten Larven (Nymphen) enthielten nach einer microscopischen Unter- 
suchung, welche der jetzt verstorbene Herr Holz in Miinchen ausfiihrte, 
im Magen keinen Pollen; Hillen von Pollenkérnern finden sich im Mast- 
darm, gemengt mit unverdauten Koérnern. 

















kia ca erie ae 
Bees 





bios 


5 
i 
F 
' 
t 





Dieser Befund stimmt also mit den Ergebnissen der von Herrn 
Prof, Cramer ausgefthrten microscopischen Untersuchung 
vollkommen tberein. 

Durch die im Vorigen mitgetheilten Untersuchungen, 
deren Resultate tbrigens mit den Ergebnissen der w. u. auf- 
gefiihrten chemischen Analysen in gutem Einklang stehen, 
hat sich also gezeigt: 

1. Dass der KG6niginfutterbrei durch die ganze Larven- 
periode sich gleich bleibt. 

2. Dass der Drohnenfutterbrei in den ersten 4 Tagen 
pollenfrei und vollstandig vorverdaut erscheint. 

3. Dass der Futterbrei der tiber 4 Tage allen Drohnen- 
larven reich an Pollen ist, der im Magen der verdauenden 
Arbeiterinnen schon wesentliche Veranderungen erfahren hat — 
also jedenfalls aus demselben stammt (Schénfeld’s Ansicht). 

4. Dass die fiitternden Bienen den zur Nahrung der 
Larven bestimmten Pollen sehr wahrscheinlich aus niachster 
Nahe den Bienenbrodzellen entnehmen und nicht den Pollen 
der Héschen benutzen, da die letztern ftir jede Heimkehr nur 
aus einer Pollenart bestehen, wie meine diesbeztiglichen Unter- 
suchungen (Schweizerische Bienenzeitung, No, 9, 1884) dar- 
gethan haben. 

Die chemische Untersuchung des Futterbreies wurde 
nach folgenden Methoden ausgeftihrt: 

Proben eines jeden Futterbreies wurden zwischen ge- 
wogene, auf einander geschliffene Uhrschalen gebracht; in 
diesen Uhrschalen, welche durch Klammern zusammenge- 
schlossen werden konnten, wurden sie nach Ziirich transportirt. 

Von diesen Proben dienten einige zur Wasser- und zur 
Stickstoffbestimmung, andere zur qualitativen Untersuchung. 
Bei Ausfiihrung der Wasserbestimmungen liess ich die zuvor 
gewogenen Proben tiber concentrirter Schwefelsiiure langsam 
eintrocknen: nachdem der dabei eingetretene Gewichtsver- 
lust bestimmt worden war, brachte ich die Proben in einen 
Wasserbad-Trockenschrank und liess sie darin, bis anniihernde 
Constanz des Gewichts eingetreten war. Die so im Ganzen 
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erhaltene Gewichtsabnahme wurde als Wasser in Rechnung 
gestellt (wahrscheinlich waren aber neben Wasser auch geringe 
Mengen fliichtiger organischer Verbindungen fortgegangen). 

Die Stickstoffbestimmungen wurden nach der Methode 
von Kjeldahl ausgefiihrt. Fir dieselben wurden entweder 
die bei der Ausftihrung der Wasserbestimmungen erhaltenen 
Trockensubstanzen oder abgewogenen Quantititen der frischen 
Futterbreie verwendet. 

Fiir die Bestimmung von Zucker, Fett und anderen 
organischen Bestandtheilen liasst sich der in der beschriebenen 
Weise cingetrocknete Futterbrei nicht gut benutzen, da er 
eine harte, von der Glasunterlage schwer abzulésende und 
schwer zu zerkleinernde Masse bildet; zudem braunt er sich 
stark, wenn das Trocknen in der Wirme geschieht. Fiir jene 
Beslimmungen verwendete ich daher Fuiterbrei, welcher un- 
mittelbar nach seiner Gewinnung in ein Gemisch von gleichen 
Theilen Alcohol und Aether (bei den Bestimmungen des 
kG6niginnen- und Drohnenfutterbreies von 1887 nur in Alcohol) 
vebracht worden war. Dieses Gemisch nimmt einige der 
Bestandtheile des Futterbreies auf; der Rest verwandelt sich 
nach und nach in eine harte, leicht pulverisirbare Masse. Um 
den Fett- und Zuckergehalt einer so behandelten Futterbrei- 
probe zu erfahren, musste nattrlich sowohl die Quantitait des 
Riickstandes, als auch die Quantitét der in die iitherisch- 
aleoholische Lésung eingegangenen Substanz ermittelt und in 
beiden Zucker und Fett bestimmt werden. Ich verfuhr dabei 
in folgender Weise: Die atherisch-alcoholische Lésung wurde 
in einen graduirten Cylinder flltrirt, der Riickstand zweimal 
mit Aether-Alcohol nachgewaschen. Vom gut gemischten und 
vemessenen Filtrat liess ich einen aliquoten Theil zur Trocken- 
vehaltsbestimmung tiber Schwefelsiiure bis zur Constanz des 
Gewichts eintrocknen und trocknete den Riickstand sodann, 
ebenfalls bis zur Constanz des Gewichts, bei 100°. Den Rest 
der Lésung liess ich ebenfalls tiber Schwefelsiure eintrocknen ; 
in dem dabei erhaltenen Riickstand bestimmte ich Fett und 
Zucker. Ich behandelte diesen Riickstand abwechselnd mit 
Aether und mit Wasser (auf dem Wasserbade), bis alles in 
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Lisung gegangen war; die dabei erhaltenen Fliissigkeiten goss 
ich in einen Cylinder. Nach gentigender Klirung wurde die 
‘itherische Lésung von der wisserigen getrennt. In letzterer 
bestimmte ich den Zucker mittelst Fehling’scher Lésung, 
oder gewichtsanalytisch; in ersterer das Fett (dasselbe wurde 
bei 100° in einem Luftstrom getrocknet, dann gewogen). Der 
feste Riickstand des Futterbreies, von weissgelblicher Farbe, 
wurde nach dem Abgiessen der iitherisch-alcoholischen Lésung 
ebenfalls tiber Schwefelsiiure getrocknet, dann zerrieben. Eine 
Probe diente zur Trockenbestimmung (bei 100°). Eine andere 
Probe wurde abwechselnd mit Aether und mit Wasser extrahirt; 
die Extracte wurden ebenso behandelt, wie oben angegeben 
ist, und zur Fett- und Zuckerbestimmung verwendet. — In 
eleicher Weise fiihrte ich auch Stickstoffbestimmungen aus, 

In zwei Fallen, naimlich beim Drohnenfutterbrei e und k 
(vgl. S. 342), versuchte ich die bei der Wasserbestimmung 
zuruckgebliebene Trockensubstanz des Futterbreies zur Fett- 
bestimmung zu verwenden. Diese Trockensubstanz wurde so 
behandelt, wie es im Vorigen fiir den «festen Rickstand » 
angegeben ist. 


Nachdem ich im Vorigen den Gang der Untersuchung 
dargelegt habe, sollen im Folgenden zunachst die Ergebnisse der 
qualitativen Untersuchung des Futterbreies mitgetheilt werden. 


Alle drei Futterbreisorten zeigten eine grauweisse Farbe, 
derjenige der Kénigin erschien dickfliissiger als der Drohnen- 
und Arbeiterinnenfutterbrei; der letztere schien der fliissigste 
zu sein. 

Die Futterbreie gaben starke Eiweissreactionen ; Peptone 
dagegen liessen sich wider Erwarten in den wiisserigen Ex- 
tracten, welche durch Versetzen mit einem Gemisch von Eis- 
essig und Kochsalzlésung von Eiweissstoffen befreit worden 
Waren, nur in Spuren nachweisen. 

Beim Kochen mit 1°/, Kalilauge lésen sich die pollen- 
freien Futterbreie der Kénigin und jiingerer Larven vollkommen. 

Besondere Aufmerksamkeit richtete ich beim Futterbrei 
auf die An- oder Abwesenheit von Ameisensiure, welche 


als Antisepticum im Bienenhaushalt eine Rolle spielt (jeder 
Honig enthilt dieselbe). Zur Priifung darauf wurde frischer 
Futterbrei in einem Wasserdampfstrom der Destillation unter- 
worfen. Im Destillat liess sich in keinem Falle Ameisensiure 
nachweisen. 

Ks sei noch angefiihrt, dass Herr Dr. Dufour bei einer 
microscopischen und microchemischen Untersuchung des Futter- 
breies Kiweissstcffe in bedeutender Menge, Glyceride und Zucker 
nachzuweisen vermochte, 

Der iitherische Extract des Futterbreies reagirte stark 
sauer. Da Ameisensiiure nicht vorhanden ist, so muss die 
saure Reaction wohl von anderen freien Fettsiiuren her- 
ruihren. 

Die Resultate der quantitativen Bestimmungen sind in 
der nachfolgenden Tabelle zusammengestellt. Ich schicke der- 
selben die Bemerkung voraus, dass ich den Gesammtstickstoff 
durch Multiplication mit 6,25 auf Proteinstoffe berechnet habe. 
Allerdings ist der Stickstoff im Futterbrei nicht ausschliesslich 
in Form von Proteinstoffen vorhanden. Dies ist wohl schon 
daraus zu schliessen, dass die Lésungen, welche beim Hinein- 
bringen des frischen Futterbreies in Alcohol sich bilden, etwas 
Stickstoff enthalten; doch ist diese Stickstoffmenge nicht be- 
deutend. In dem in Alcohol unléslichen Theil des Futter- 
breies fallt nur eine sehr geringe Sticksloffmenge auf nicht 
proteinartige Verbindungen; ein daraus dargestellter wisseriger 
Extract, durch Gerbsiiurezusatz von den Proteinstoffen befreit, 
enthielt beim Koéniginnenfutterbrei d nur 0,35°/, N, beim 
Drohnenfutterbrei g nur 0,14°/, N (berechnet auf die Trocken- 
substanz des in Alcohol unléslichen Theils des Futterbreies)'). 
Da die mir zur Verfiigung stehende Materialmenge nicht hin- 
reichte, um die verschiedenen Verbindungsformen, in denen 
der Stickstoff sich vorfindet, ermitteln zu kénnen, so musste 


1) Vom Gesammtstickstoff des in Alcohol unléslichen Theils des 
Futterbreies fallen auf nicht proteinartige Verbindungen : 


beim Kéniginnenfutterbrei Jd. . . . 2,66%o, 
beim Drohnenfutterbrei g. . 2. . .  1,05%o. 
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r ich den oben niiher bezeichneten Weg wiihlen, um Zahlen 
r fiir den Gesammtgehalt des Futterbreies an stickstoffhaltigen 
- Substanzen zu erhalten (Zahlen, welche selbstverstindlich nur 
e anniihernd richtig sein kénnen), Uebrigens will ich im Fol- 
cenden die Zahlen angeben, welche fiir den Stickstoffgehalt 

" der Trockensubstanzen der von mir untersuchten Futterbrei- 
: <orten erhalten wurden: 
i" Koniginnenfutterbrei a 7,141 %, 

> i) 74487 

> c 7.3087 
k : > d 6.6330 
e ; Drohnenfutterbrei f 8.9467 > 
, | » i, DOGRL » 
: Arbeiterinnenfutterbrei 1 SLE » 


Kéniginnen-Futterbret. 
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: a) b) €) da) 

” von von Zug von Zug von Kerns ; 

h ; Mittel, 

Munchen (Schweiz) (Schweiz) (Schweiz) 

n 187k. 1884. 1886. 1887. 

S - Wasser . . . . || 73,69% | 67.85%) 66,6499 — 69,389 0 

- q Trockensubstanz  . 26,31% | 32,17%o | 33.36% — BO,G2°'9 
4 ; eink : . 

3 In der Troekensubstanz: 

r ff 

’ Stickstoffhalt, Stoffe | 44,6695) 48.41% 91) 46,0593) 41,45%o?2), 45,149 

7 F <a a ae - 12,629?) —— 14,49%9?)) 13.55% o 

- : Glyeose . . . tw | ote 17,909 07) — 22,89%92) 20,399 

. : ne 4.06% — — £,06%9 


bestimmt) umgerechnet. 
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rsebrachte Substanz. 








3) Zur Beistimmung diente bei 100° getrocknete Substanz. 


1) Zur Bestimmung diente die fiber Schwefelsiure getrocknete 
Substanz. Natiirlich wurde das Resultat auf Trockensubstanz (bei 100° 


2) Zur Bestimmung diente die unter Aleohol-Aether bezw. Alcohol 
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Drohnen- und Arbeiterinnen-Futterbrei. 





f) B) h) i) 
e) Drohnen, | Drohnen, | ae rer 
Drohnen 1), Unter 4 Tage tiber 4 Tage) Arbeiterin- | Arbeiterin- 
é alt, alt, nen, nen, 
von Kerns (yon Zug und von Zug und 
Kerns Kerns 
1887. 1887. 1884, LS86. 


von Zug von Zug 





a 27: | | 71,6239), 


Trockensubstanz 


In der Troeckensubstanz: 


Stickstoffhalt. Stoffe ny O19 02) 31,6799?) 1,219 93) 
eee 11,9092) 4,74% 2) 6,849?) a 
Glycose ... . | 9,57 %02)| 38,499 02), 27,659 92) — 


Beepe . 5 « « » a 2,02%5 | noes 


Aus den Zahlen der Tabellen ist zu ersehen, dass alle 
lutterbreisorten stickstoffreich sind. Die stickstoffhaltigen 
Stoffe (als Proteinstoffe mit 16°/, N. in Rechnung’ gestellt) 
machen bei denjenigen Futterbreisorten, welche keinen Pollen- 
zusatz erhalten haben, der Quantitaét nach durchschnittlich 
ebenso viel aus, als alle tibrigen organischen Stoffe zusammen, 
so dass also im Futterbrei ein sehr enges Nahrstoffverhaltnis= 
(ungefiihr wie 1: 1) obwaltet. In der thierischen Milch ist 
bekanntlich das Nihrstoffverhaltniss ein viel weiteres; so 
finden sich z. B. in der Kuhmilch im Durchschnitt auf ein 
Theil Protein 2,7 Theile stickstofffreie Néahrstoffe (Fett und 
Milechzucker) vor. 


Ausser stickstoffhaltigen Stoffen, Zucker und Fett, 
scheinen im Futterbrei noch andere organische Stoffe vor- 
handen zu sein; denn die ftir die genannten Bestandtheile 
und fiir die Asche gefundenen Zahlen ergiinzen sich nicht auf 

1) Der Drohnenfutterbrei e) stammte theils aus den Zellen voi 
jiingeren, theils aus denen von alteren Larven. 

2) Zur Bestimmung diente die unter Alcohol-Aether bezw. Alcohol 
vebrachte Substanz. 

3) Zur Bestimmung diente frische Substanz. 
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100 (wobei freilich zu beachten ist, dass die fiir den Gehalt 
des Futterbreies an stickstoffhaltigen Stoffen gefundenen Zahlen 
mit Fehlern behaftet sein kénnen, weil sie nicht direct ermit- 
telt, sondern durch die Multiplication des Gesammtstickstoffs 
mit 6,25 erhalten worden sind). Welcher Art diese andern 
organischen Stoffe sind, vermag ich nicht anzugeben (der 
Mangel an Material verhinderte mich, dartiber Untersuchungen 
anzustellen). Constatirl wurde nur, dass keine durch Erhitzen 
init Siuren in reducirenden Zucker tiberftihrbaren Kohle- 
hydrate nachzuweisen waren’), 

lm Futterbrei der tiber vier Tage alten Drohnenlarven, 
welcher viel Pollen enthilt (wie friiher schon erwihnt wurde), 
finden sich betrachtlich weniger stickstoffhaitige Stoffe und 
auch weniger Fett, als in den tbrigen Futterbreisorten; da- 
cegen ist er weit reicher an Zucker. Es ist sehr wahrschein- 
lich, dass dieser héhere Zuckergehalt durch einen Zusatz von 
Honig hervorgebracht worden ist; dass der den iilteren 
Drohnenlarven gereichte Futterbrei Honig enthalte, wird auch 
von den Bienenztichtern bestimmt behauptet. Dieser Honig 
wird aber offenbar nicht etwa dem fertigen Futterbrei zuge- 
setzt, sondern ebenso wie der Pollen von den, den Futterbrei 
zubereitenden Bienen verschlungen und im Magen dem Futter- 
brei beigemischt *). 


1) Auffallender Weise reducirten die Extracte nach dem Erhitzei 
mit sehr verdiinnter Salzsiure die Fehling’sche Lésung etwas schwiicher 
als vorher. 

2) Bemerkeiswerth ist auch, dass der Aetherauszug des festen (in 
Alcohol nicht léslichen) Theiles des Drohnenfutterbreies — fiber 4 Tage 
alt — aus reinem Wachs besteht. Consistenz, Farbe und Schmelzpunkt 
(63° C., siehe analyt. Beleg H) lassen dariiber keinen Zweifel, Siammit- 
liche Fette in deim fliissigen Theil des alcoholischen Auszuges enthalten 
Fette von niederen Schmelzpunkten und salbenartiger Consistenz — so 
bei Kénigin, Drohnen (Beleg H) und Arbeiterinnen. Wachs ist in kaltem 
Alcohol nicht léslich, wohl aber in Aether. Bienenbrod (Pollen) liefert 
hei gleicher Behandlung und Bleichung genau das gleiche Wachs. Somit 
scheint man das Wachs in Futterbrei flterer Larven dem Pollen zu- 
schreiben zu miissen. — Ob sich dieses fertige Wachs als solehes im 
Leibe der Larven unmittelbar vor der Verpuppung vorfindet, gedenke ich 
haher zu untersuchen. 
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Ausser den in der Tabelle autgefitihrten Futterbreien 
habe ich noch zwei Sorten von Drohnenfutterbrei untersucht, 
welcher theils aus den Zellen der jiingeren, theils aus denen 
der iilteren stammte und demnach ein Gemisch von pollen- 
freier und pollenhaltiger Substanz war. Ftir den Gehalt an 
stickstoffhaltigen Stoffen und an Fett wurden folgende auf 
die Trockensubstanz des Futterbreies bezogene Zahlen ge- 
funden (siehe analytische Belege): 

Stickstoffhaltige Stoffe : Fett: 
Drohnenfutterbrei k =. 40,98°'o 7.85% lo. 
> e . SRO % 8.97 °'o. 


Die Zahlen liegen, wie man sieht, in der Mitte zwischen 
denjenigen, welche fiir den Gehalt der Drohnenfutterbreie f 
und ¢ an Stickstoffverbindungen und an Fett gefunden 
wurden’). 

Ys ist eine nicht uninteressante Thatsache, dass alle 
Futterbreisorten nur Glycose (invertirten Zucker) enthalten, 


obgleich ich in allen bis jetzt von mir untersuchten Pollen- 
arten nur Rohrzucker (daneben héchstens Spuren von Glycose) 
vorfand, so z. B. im Pollen von Coryllus avellana, Pinus syl- 
vestris, von Narcissus pseudonarcissus, Sambucus nigra, Lilium 
bulbiferum, Lilium candidum, Lilium martagon, Portulaca 
grandiflora und Spiraea. 


') Herr Dr. Keller, Docent fiir Zoologie am Polytechnikum, hatte 
die Giite, fiir mich die Miigen von 4 Drohnenlarven, die unmittel” 
bar vor der Einpuppung in Weingeist gelegt worden waren, heraus zu 
prapariren. Ebenso 4 Magen von Drohnen, wahrend der Flugzeil im 
Friihling. Der Inhalt der Madenmiigen zeigte unter dem Microscope viele 
Pollen in allen Stadien der Verainderung — ganz entleerte, theilweise 
entleerte und auch gar nieht entleerte. Im Uebrigen fanden sich die 
Bestandtheile des Futterbreies vor; Zucker jedoch sehr wenig; um so 
mehr enthielt die weingeistige Lésung davon. Aehnlich verhielt sich der 
Mageninhalt der Drohnen. Auch er war reich an Eiweiss, enthielt 
Fett, allein ebenfalls wenig Zucker; um so mehr auch hier in der wein- 
geistigen Lésung. So reich die Magen der Maden an Pollen waren, so 
fand sich hier — wie bei der Kénign — kein Korn. Die Drohnen 
werden bekanntlich wie die Kénigin mit fertig praparirtem Futterbre) 
von den Arbeiterinnen gefiittert. 
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Aus den Zahlen unserer Tabellen ergibt sich 
mit Sicherheit, dass der Futterbrei nicht immer 
die gleiche Zusammensetzung hat. 

Allerdings zeigen sich nur geringe Differenzen im Gehalt 
der drei Futterbreiarten an Wasser und an Trockensub- 
stanz: die daftir gefundenen Zahlen liegen so nahe beisam- 
men, Wie man von einem solchen Material erwarten kann, 
bei welchem die Jahreszeit, der Jahrgang selbst, die Volks- 
stiirke und verschiedene andere Momente des Bienenhaushalts 
eine bestimmende Rolle spielen. Ganz anders verhilt es sich 
mit der Zusammensetzung der Trockensubstanz. Wir 
wollen in dieser Hinsicht zunichst nur diejenigen Futterbrei- 
sorten betrachten, welche keinen Zusatz von Pollen erhalten 
haben. Wir finden bei denselben betrichtliche Differenzen 
im Gehalt an den einzelnen Bestandtheilen. Der Drohnen- 
futterbrei f z. B. enthalt 9,57°/, Zucker, der Kéniginnenfutter- 
brei d dagegen 22,89"), der Arbeiterinnenfutterbrei sogar 
27,65°), Zucker. Im Drohnenfutterbrei f sind auf 1 Theil 
Zucker 5,8 Theile stickstoffhaltige Stoffe enthalten, im K6ni- 
ginnenfutterbrei d auf 1 Theil Zucker dagegen nur 1,8 Theile. 
Der Arbeiterinnenfutterbrei enthilt 6,34, der Kéniginnenfutter- 
brei d dagegen 14,49"), Fett. 

Diese Thatsachen bilden aber eine Stiitze fiir die An- 
sicht Schénfeld’s, dass der Futterbrei nicht aus den Kopf- 
speichel- und Thoraxdriisen, sondern aus dem Chylusmagen 
der Bienen stammt. Wire der Futterbrei gleich der Milch‘) 
ein Dritisensecret, so mitisste er doch wohl eine ziemlich 
constante Zusammensetzung besitzen; er k6nnte z. B. nicht 
in einem Falle auf 1 Theil Zucker 5,8 Theile, in einem zweiten 
Falle nur 1,8 Theile stickstoffhaltige Stoffe enthalten. 

Mit der Annahme, dass der Futterbrei ein Product des 
Chylusmagens der Biene ist, stimmt dagegen die wechselnde 
Zusammensetzung desselben recht gut tiberein. Die Bienen 
benutzen bei der Bereitung des Futterbreies wie Fabrikanten 
ball mehr von dieser, bald mehr von jener Substanz, bald 





1) Mit welcher man den Futterbrei mit Vorliebe verglichen hat. 
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mehr Pollen, bald mehr Honig, bald verdiinnteren, bald con- 
centrirteren Nektar. 

Dass aber Futterbrei von solcher Zusammensetzung, wie 
sie bei meinen Untersuchungen sich ergeben hat, nicht ein 
secret der Kopfspeicheldrtisen der Bienen sein kann, dafiir 
kann ich noch einen weiteren Beweis beibringen. In einem 
schon vor mehreren Jahren ausgeftihrten Versuch habe ich 
150 Bienenképfe mit Glycerin in einem Morser verrieben, die 
Fliissigkeit sodann mittelst der Wasserluftpumpe abgesogen 
und untersucht. In 20 Tropfen dieses Extracts liess sich 
keine Spur von Zucker nachweisen; wohl aber enthielt dieser 
Extract das Speichelferment; vermittelst desselben konnte 
Rohrzucker invertirt und sogar frisches Blutfibrin verdaut 
werden. Da demnach der Inhalt der Kopfspeicheldriisen der 
dsienen gar keinen Zucker enthialt, so kann der zuckerhaltige 
Futterbrei nicht Secret dieser Dritisen sein’). 

Fir die Ansicht Schénfeld’s scheinen mir auf das Ent- 
schiedenste aber auch noch die Beobachtungen zu sprechen, 
welche in Betreff futterbreies der tiber 4 Tage alten Drohnen- 
larven gemacht worden sind. Dieser Futterbrei enthalt, wie 
friiher erwiihnt wurde, eine betrichtliche Menge von Pollen- 
kérnern; die letzteren sind aber, wie ihr Aussehen unter dem 
Microscop beweist, grésstentheils ihres Inhaltes beraubt, also 
der Einwirkung von Verdauungsfliissigkeiten ausgesetzt ge- 
wesen. Dies kann aber doch wohl nur im Magen der den 
Futterbrei zubereitenden Bienen geschehen sein. 


Von den tiber die Herkunft des Futterbreies ausge- 
sprochenen Ansichten liisst sich also nur diejenige, fiir welche 
Schénfeld in die Schranken getreten ist, mit den Resultaten 


1) Es braucht kaum gesagt zu werden, dass der Zuckergehalt des 
Futterbreies nicht von einer Vermengung mit Pollen herrihren kann. 
Abgesehen davon, dass der fiir Larven der ersten Altersstufen 
bestimmte Futterbrei Pollenkérner entweder gar nicht oder doch héchsteus 
als zufallige Verunreinigung in ganz geringer Menge enthalt, so ist bis 
jetzt nicht nachgewiesen, dass es Pollenkérner gibt, welche einen so 
hohen Zuckergehalt besitzen, wie ich ihn im Arbeiterinnen- und Kéniginnen- 
futterbrei gefunden habe. 
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der von mir ausgeftihrten chemischen Untersuchung des Futter- 
breies in Uebereinstimmung bringen. 

Finden sich nunin der Zusammensetzung der 
zur Ernaihrung der K6éniginnen-, Drohnen- und 
Arbeiterinnenlarven verwendeten Futterbreiarten 
constante Unterschiede und ist demnach anzu- 
nehmen, dass die Bienen dem Futterbrei je nach 
dem Naihrzweck, welchen derselbe erftillen soll, 
eine bestimmte Zusammensetzung geben? 

In wie weit diese Fragen zu bejahen sind, wide sich 
wohl mit mehr Sicherheit entscheiden lassen, wenn ich eine 
gréssere Anzahl von Futterbreisorten auf ihren Gehalt an 
stickstoffhaltigen Stoffen, Zucker und Fett, hitte untersuchen 
kénnen. Jedenfalls aber geht aus meinen Analysen hervor, 
dass die Drohnenlarven in ihren verschiedenen Altersstufen 
einen verschieden zusammengesetzten Futterbrei erhalten. Der 
Futterbrei der tiber 4 Tage alten Drohnenlarven unterscheidet 
sich von dem der jtingeren Larven sehr bedeutend im Gehalt 
an stickstoffhaltigen Stoffen, an Fett und an Zucker; die 
Unterschiede sind so gross, dass sie nimmermehr als zufillige 
angesehen werden kénnen. Zudem aber enthilt der den 
ilteren Drohnenlarven gereichte Futterbrei viel Pollenkérner, 
wihrend solche in demjenigen der jiingeren Larven fehlen. 
Daraus muss geschlossen werden, dass die Bienen den 
Futterbrei, welchen sie den dalteren Drohnenlarven 
reichen, in anderer Weise zubereiten, als den ftir 
die Ernahrung der jiingeren Larven bestimmten 
Futterbrei. 

Auch bei Untersuchung der iibrigen Futterbreisorten 
sind einige Resultate zu Tage getreten, welche der Bejahung 
der oben gestellten Fragen gtinstig zu sein scheinen. So 
scheint z. B. die Zusammensetzung des Kéniginnenfutterbreies 
cine ziemlich constante zu sein, Allerdings fand ich im Gehalt 
dieses Futterbreies an stickstoffhaltigen Stoffen Schwankungen 
von 41,45 bis 48,41°/,; diese Schwankungen erniedrigen sich 
aber betrachtlich, wenn man die Zahlen auf den wasser- 
haltigen frischen Futterbrei umrechnet. Bei der Umrechnung 
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auf einen Futterbrei von 30°/, Trockengehalt wirden sich 
z. BR. fiir die stickstoffhaltigen Stoffe folgende Procent-Zahlen 
ergeben: 
Futterbreia ...... =... 18,40%. 
, eee ee ae we 
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Die ftir den Gehalt des KG6niginnenfutterbreies an Fett 
und an Zucker gefundenen Zahlen zeigen gleichfalls keine 
sehr grossen Schwankungen, so dass die Annahme, es habe 
dieser Futterbrei eine ziemlich constante Zusammensetzung, 
wohl als eine nicht unberechtigte betrachtet werden kann. 


Der Futterbrei der unter 4 Tage alten Drohnenlarven 
und derjenige der Arbeiterinnenlarven zeigen nun ferner in 
ihrer Zusammensetzung so betrichtliche Unterschiede vom 
KGniginnenfutterbrei, dass 1nan diese Unterschiede wohl nicht 
als zufillige ansehen kann; es ist vielmehr wahrscheinlich, 
dass die Bienen ftir die verschiedenen Larvengattungen ver- 
schiedenen Futterbrei zubereiten. Doch liesse sich, wie schon 
friiher hervorgehoben worden ist, diese Frage erst mit volliger 
Sicherheit entscheiden, wenn eine gréssere Anzahl von Futter- 
brei-Analysen vorliegen wide. 

Uebrigens geht aus meinen Untersuchungen hervor, dass 
der Kéniginnenfutterbrei im Procentgehalt an Nahrstoffen die 
iibrigen Futterbreisorten nicht tiberragt. Allerdings waren 
zwei Sorten von Kéniginnenfutterbrei (Zug 1884 und 1886) 
etwas reicher an Trockensubstanz, als der Drohnen- und 
Arbeiterinnenfutterbrei; bei der dritten Probe aber trat das 
Gegentheil hervor. Ferner enthielten sowohl der Arbeiterinnen- 
futterbrei als der Futterbrei der jingeren Drohnenlarven etwas 
mehr Stickstoff, als der KGniginnenfutterbrei, Auch im Zucker- 
vehalt steht der Arbeiterinnenfutterbrei voran. 

Eine bessere Ernihrung der Kéniginnenlarven gegentiber 
den Drohnen- und Arbeiterinnenlarven wird zweifellos vor- 
zugsweise dadurch erreicht, dass die ersteren ein viel grésseres 
Quantum von Futterbrei erhalten. Wie bedeutend in dieser 
Hinsicht der Unterschied ist, lasst sich aus meinen Unter- 
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suchungen entnelmen, da das Gewicht des aus einer be- 
stimmten Anzahl von Zellen erhaltenen Futterbreies bestinunt 
wurde, Die beztiglichen Zahlen theile ich im Folgenden mit: 


A. Kéniginnen-Zellen: 
1.57 Zellen lieferten 35,7664 gr. frischen Futterbrei mit 0.9909 gr, 
Trockensubstanz. 
9, 25 Zellen lieferten 1,8190 gr. frischen Futterbrei mit 0,585]. gr. 
Trockensubstanz. 
3. 20 Zellen lieferten 4,1318 gr. 
Trockensubstanz. 


frischen Futterbrei mit 1.3783) gr. 
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B. Drohnen-Zellen: 
260 Zellen lieferten 2,4927 gr. frischen Futterbrei mit O,6792 gr. 
Trockensubstanz. 
CG. Arbeiterinnen-Zellen: 
1160 Zellen lieferten 1,8406 gr. frischen Futterbrei mit 0.5221 er. 
Trockensubstanz. 

Berechnet man aus diesen Zahlen, wie viel Trocken- 
substanz der aus 100 Zellen erhaltene Futterbrei bei den ver- 
schiedenen Larvengattungen enthielt, so ergibt sich Folgendes: 

100 Kéniginnen - Zellen lieferten 3,6028 gr. Trockensubstanz. 
100 Drohnen- » > 0.2612 » 
100 Arbeiterinnen- » 0.0474 » 


Allerdings entsprechen vorstehende Zahlen nicht den 
- | 


I i 


Futterbreiquantititen, welche in den Zellen im Ganzen 
] sich vorfanden; denn das Einsammeln des Futterbreies, ins- 
: besondere das Entfernen der Larven, liess sich nicht ohne 


Verlust bewerkstelligen’). Wenn aber auch die Zahlen in 
dieser Hinsicht nicht einwurfsfrei sind, so zeigen sie doch, 
wie ausserordentlich die K6niginnenlarven gegeniiber den 
anderen Larvengattungen bei der Ernihrung bevorzugt werden. 

Gegentiber den Arbeiterinnenlarven sind aber auch die 
Drohnenlarven in Bezug auf das Futterquantum stark  be- 


1) Es ist klar, dass dieser Verlust gerade dann sehr gross sei 
muss, wenn die Zellen wenig Futterbrei enthalten, wie es bei det 
Arbeiterinnen-Zellen der Fall ist. Betreffs Zellenzah] hielt ich mieh an 
die Angaben der Herren Theiler und Wyndlin. 


O4S 


viinstigt, wie aus obigen Zahlen hervorgeht. Offenbar sollen 
auch die Drohnen, welche die gréssten der Bienenwesen sind, 
in ihrer Entwicklung méglichst rasch gefordert werden. 

Uebrigens ist aus den im Vorigen angegebenen Zahlen 
zu ersehen, wie stark die einer K6niginlarve gereichte Futter- 
breimenge schwanken kann. Die Bienenztichter wissen dies 
langst. Sie sagen, dass jene Futterbreimenge je nach dem 
Alter der KGniginlarve verschieden bemessen werde; insbe- 
sondere seien aber auch die Starke des im Bienenstock vor- 
handenen Volkes, die Reichlichkeit der Tracht und ahnliche 
Momente von Einfluss. 

Auch die den Drohnenlarven gereichte Futterbreiquan- 
titiit kann nach Aussage der Bienenztichter je nach den Um- 
stiinden grossen Schwankungen unterliegen. 


Analytische Belege. 


a) Kénigin-Futterbrei Miinchen 187s, 
Wasserbestimmung: 22,6382 gr. frische Substanz verloren  jiber 
Schwefelsiure 15066 gr. = 57,11°o an Gewicht. 0,6180 des dabei 
erhaltenen Riickstandes verloren bei 100° noch 0,1025 gr. = 16,58 °'o 
an Gewtcht. Der Gesammtverlust betragt also 73,69 °/o. 
Stickstoffbestimmung: 0,9994 gr. frische Substanz gaben iiber 
Schwefelsiiure getrockneten Rtickstand 0,4287 gr. und diese gaben 
0,0255618 N (= 6,6 chem. Barytwasser) = 5,9672°/o N12). 
Obige 0,4287 gr. lieferten Trockensubstanz = 0,3577 gr. = 
7.1461°%o N = 44,66 °lo Proteinstoffe. 
Aschenbestimmuneg: 0,1825 Trockensubstanz gaben 0,0075 gr. Asche 
= 4,0669 °lo. 


b) Kénigin-Futterbrei Zug 1884. 

Wasserbestimmung: 1,8190 gr. frische Substanz verloren tber 
Schwefelsiure 1,2179 gr. = 66,95°/o an Gewicht. Dieser Riickstand 
verlor bei 100° noch 0,0159 gr. = 0,88°o. Der Gesammtverlust 
betriigt also 67.83 °/o. 

Stickstoffbestimmung: 1,8190 gr. frische Substanz gaben bei 100° 
getrocknet 0,5852 Trockensubstanz, 0,2163 gr. dieses Riickstandes 
vaben N = 0,0167604798 (= 4,03 chem. Barytwasser) = 7,7487°' 
N2) = 48,41 °'o Proteinstoffe. 


4) Titer des Barytwassers: 1 chem. = 0,003873 gr. N, 
2) Titer des Barytwassers: 1 chem. = 0,003897786 gr. N. 
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Fett- und Zuckerbestimmuneg: Futterbrei in Alcohol und Aether 
veworfen. Die dabei entstandene Lésung enthielt 0,6160 gr. Trocken- 
substanz, darin 0,1844 gr. Fett und 0,1424 gr, Zucker. Der feste 
Riickstand wog nach dem Trocknen 0,9036. Er enthielt 0,0075 gr. 
Fett und 0,1297 gr. Zucker. 


¢) Kénigin-Fatterbrei Zug 1586. 

Wasserbestimmung: 4,1318 gr. frische Substanz verloren itiber 
Schwefelsiure 2.4432 gr. = 59,1316°'o an Gewicht. Der hiebei er- 
haltene Riickstand — 1,6886 verlor bei 100° noch 0,3104 gr. = 
7,5124°\o an Gewicht. Der Gesammtverlust betrigt also 66,64° o. 

Stickstoffbestimmung: 4,1318 gr. frische Substanz gaben bei 100° 
velrocknet 1.5782 gr. Hievon gaben 0,7516 gr. 0,0553839 gr. N 
(= 14,3 chem. Barytwasser) = 7,3687°% N1) = 46,05°o Eiweiss. 
Eine zweite Bestimmung ergab 46,04°o Proteinstoffe. 


d) Kénigin-Futterbrei Kerns (Obwalden) 1887. 
Stickstoffbestimmuneg: Futterbrei in Alcohol geworfen. Die dabei 
entstandene Lésung enthielt 1,8794 Trockensubstanz. Davon lie- 
ferten 0,9397 gr. 0,00798750 N (= 3,55 chem. Barytwasser)?). Fir 
obige 1,8794 Trockensubstanz = dem fliissigen Inhalt des Glaschens 
= 0,0159 N. Der feste Riickstand des Gliaschens enthielt 
1.7072 Trockensubstanz. Davon lieferten 0,7945 gr. 0,10332000 N 
(= 45,92 chem. Barytwasser)3). Fiir obige 1,7072 gr. Trockensub- 
stanz = dem gesammten festen Inhalt des Glaschens = 0,2220 gr. N. 
Die Addition der Stickstoffe ergibt: 
0.0159 N in 1.8794 gr. Trockensubstanz des gesammten fliissigen 
Theiles des Glaschens, 
0.22290 » » 1,7072 » Trockensubstanz des gesammten festen Thei- 
les des Glaschens, 





0.2379 N in 3,5866 gr. Trockensubstanz als Gesammtinhatt des 
Glaschens, 

oder auf 100 gr. Trochensubstanz berechnet = 6,6330 N = 41,4562 er. 
Proteinstoffe (mit 6,25 multiplicirt). 

Fettbestimmung: Futterbrei von oben (in Weingeist geworfen). 

Die Lésung 124 chem. enthielt wie oben 1,8794 gr. Trockensubstanz. 


Davon in 62 chem. 0,2503 gr. Fett oder in 124 chem. = 1,8794 gr. 
Trockensubstanz = 0,5006 Fett. Der feste Theil des Glaschen- 
inhaltes ist, laut oben = 1,7072 gr. Trockensubstanz. 0,8500 hievon 


lieferten 0,0097 gr. Fett, somit 1,7072 = 0,0194 gr. Fett. 


1) Titer des Barytwassers: 1 chem. = 0,003873 gr. N, 
2) Titer des Barytwassers: 1 chem. = 0,002250 gr, N. 
3) Titer des Barytwassers: 1 chem. = 0,002250 gr, N. 
Zeitschrift fir physiologische Chemie, XII. 
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Die Addition der Fette ergibt: 
0,5006 Fett in 1,8794 gr. Trockensubstanz des gesammten filissigen 
Theiles des Glaschens, 
0,0194 >» » 1,7072 » Trockensubstanz des gesammten festen 
Theiles des Glischens, 
Trockensubstanz als Gesammtinhalt des 
Glaschens, 
Auf 100 Trockensubstanz berechnet = 14,4900 gr. Fett. 
Zuckerbestimmung: Futterbrei von oben (in Weingeist geworfen), 
Die Liésung (124 chem.) enthiell wie oben 1,8794 gr. Trockensub- 


IS CO 


0.5200 Fett in 3,5866 gr 


stanz. Davon in 62 chem. 0,3905 gr. Zucker (titrimetrisch), somii 
in 124 ebem. = 1.8794 — 0.7810 Zucker. Der feste Theil des 


Glascheninhaltes ist laut oben = 1,7072 gr. Trockensubstanz. 0,8500 

hievon lieferten 100 cbem. Fliissigkeit. 40,4 cbem, hievon lieferten 

0.0139 metallisches Kupfer = 0,0081 g1. Traubenzucker nach Allihn;: 

somit 100 ebem. (gewonnen aus obigen 0,8500) = 0,0200 Trauben- 

zucker oder in der Gesammttrockensubstanz des festen Theiles des 

Glaschens — 1,7072 sind enthalten 0,0401 gr. Traubenzucker. 

Die Addition der Zuckerbesiimmungen ergibt: 

0,7810 Zucker in 1,8794 gr. Trockensubstanz des gesammten fltissigen 
Theiles des Glaschens, 

0,0401 — » » 1,7072 » Trockensubstanz des gesammten festen 
Theiles des Glaschens, 


0.8211 Zucker in 3,5866 gr. Trockensubstanz als Gesammtinhalt des F 
Glaschens. 
Auf 100 gr. Trockensubstanz berechnet = 22,8935 gr. Zucker. 
k) Drohnen-Futterbrei Zug (Schweiz) 1884. ; 
Stickstoffbestimmuneg: 0,2853 gr. Trockensubstanz gaben 0,018709372* ‘ 
N (= 4,8 ebem. Barytwasser) = 6,5577°lo N1) = 40,98%o Protein- 
stoffe. 


Fett- und Zuckerbestimmung: Futterbrei in Alcohol und Aethe: 
geworfen, Die dabei entstandene Lésung enthielt 0,1300 Trocken- 
substanz, darin 0,0224 gr. Fett. Die Gesammttrockensubstanz betrug 


0,2853 gr. Auf diese das Fett berechnet gibt 7,85°o Fett, 


e) Drohnen-Futterbrei Kerns (Obwalden) 1886. 
Wasserbestimmung: 24927 gr. frische Substanz verloren  tiber 
Schwefelséure 1,6460 gr. = 66,0528° 0 an Gewicht, 0,8467 gr. de- 
dabei erhaltenen Riickstandes verloren bei 100° noch 0,1676 gr- 
= 6,7236°o an Gewicht. Der Gesammtverlust betrug also 1,813: 


“ocr 


= 72.75°o Wasser. 





1) Titer des Barytwassers: 1 chem, = 0,003897786 gr, N. 
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Stickstoffbestimmmuneg: 2,6334 gr. frische Substanz gab 0,04589505 
N (= 11,85 chem. Barytwasser) = 1,74°, N1). 100 frischer Futter- 
brei = 27,2436 Trockensubstanz; somit fiir 100 Trockensubstanz 
= 6,3868 N = 39,91°, Proteinstoffe, 

Fettbestimmung: 0,6797 bei 100°  getrockneter Futterbrei gab 
0,0619 gr. Fett = 8,97%,. 


f) Drohnen-Futterbrei unter 4 Tage alt. 
(Obwalden 1887.) 
Stickstoffbestimmung: Futterbrei in Alcohol geworfen. Die dabei 

entstandene Lésung enthielt 0,2966 Trockensubstanz. Davon lie- 

ferten 0,1483 gr. 0,00258750 N (= 1,15 chem. Barytwasser)2). Fiir 

obige 0,2966 gr. Trockensubstanz = dem fliissigen Inhalt des Glaschens 

= 0,00517500 N. Der feste Riickstand des Glischens enthielt 

0.4411 Trockensubstanz, Davon lieferten 0,2103 gr. 0,02902500 N 

(= 12,90 chem. Barytwasser)?). Fiir obige 0.4411 gr. Trockensub- 

stanz = dem gesammten festen Inhalt des Glischens — 0,0608 N. 

Die Addition der Stickstoffe ergibt: 

0.0052 N in 0,2966 Trockensubstanz des gesammten fliissigen Theiles 
des Glischens, 

0,0608 » » 04411 Trockensubstanz des gesammten festen Theiles 
des Glaschens, 

0,0660 N in 0,7377 Trockensubstanzals Gesammtinhalt des Glaschens, 

100 gr. Trockensubstanz = 8,9467 N = 55,91 gr. Proteinstoffe. 

Fettbestimmung: Futterbrei von oben (in Weingeist geworfen). Die 

Lésung = 210 chem. = 0,2966 gr. Trockensubstanz, wie oben. 

Davon in 105 chem. = 0,1483 Trockensubstanz sind enthalten Fett 

= 0,0411 gr. oder in 0,2966 = 0,0822 Fett. Der feste Theil des 

Glascheninhaltes ist laut oben = 0,4411 gr. Trockensubstanz. 0,1967 

hievon lieferten Fett = 0,0025. Somit in 0.4411 = 0,0056 gr. Fett. 

Die Addition der Fette ergibt: 

0,C822 Fett in 0,2966 Trockensubstanz der Gesammitiliissigkeit des 
Glischens, 

0.0056 » » 0.4411 Trockensubstanz des ygesainmten festen Theiles 
des Gliischens, 

0,0878 Fett in 0,7377 Trockensubstanz als Gesammtinhalt des Glischens. 

100 Trockensubstanz = 11,9018 gr. Fett. 


Zuckerbestimmung: Futterbrei von oben (in Weingeist geworfen). 
Die Lésung = 210 chem. = 0,2966 Trockensubstanz wie bei Fett. 


1) Titer des Barytwassers: 1 chem. = 0,003873 


vr, N 
2) Titer des Barytwassers: 1 chem, = 0,002250 gr. N. 
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Davon lieferten 105 ecbem. = 0,1483 Trockensubstanz metallisches 


Kupter = 0,0691 gr. = 0,03853 gr. Zucker (Allihn); somit die 
(resammttrockensubstanz des fliissigen Theiles = 0,2966 gr. geben 
Zucker = 0,0706. Der feste Theil ergab keine bestimmbare 


Menge Zucker, 
Addition der Zuckerbestimmungen : 
0,0706 Zucker in 0,2966 Trockensubstanz des gesammten_ fltissigen 
Theiles des Glaschens, 
0.0000 » » 0,4411 Trockensubstanz des gesammten festen Thei- 
| , les des Gliischens, 
0.0706 Zucker in 0,7377 Trockensubstanz als Gesammtinhalt des Glis- 
chens, 


100 Trockensubstanz = 9,57 Zucker. 


gz) Drohnen-Futterbrei iiber 4 Tage alt. 
(Obwalden 1887.) 


Stickstoffbestimmung: Futterbrei in Aleohol geworfen. Die dabei 
entstandene Lésung enthielt 5,3400 gr. Davon lieferten 2,4920 gr. 
Trockensubstanz 0,01676250 N (= 7,45 chem. Barytwasser)!). Fiir 








obige 5.8400 gr. Trockensubstanz = dem fliissigen Inhalt des Glaschens { 
= 0,0359. Der feste Riickstand des Glischens enthielt 3,1029 
Trockensubstanz. Davon lieferten 0,7311 gr. 0,09236250 N (= 41,05 
cbem. Barytwasser)!). Fir obige 3,1029 gr. Trockensubstanz = dem 


cvesammten festen Inhalt des Glaschens = 0,3920 N. 
Die Addition der Stickstoffe ergibt: 
0,0359 N sind enthalten in 5.3400 gr. Totaltrockensubstanz des _fliis- 
sigen Theiles im Glaschen, 
03920 »  » > in 3,1029 gr. Totaltrockensubstanz des festen 
Theiles im Glaschen, 






0.4279 N sind enthalten in 84429 gr. Trockensubstanz als Gesammt- 
inhalt des Glaschens. 






100 gr. Trockensubstanz = 5,0681 N = 31,67 Proteinstoffe. 






Fettbestimmung: Futterbrei von oben (in Weingeist geworfen). 
Die Lésung = 300 chem. = 5,3400 Trockensubstanz. Davon ent- 
halten 30 chem. 0,0325 gr. Fett, somit in 300 chem. = 5,3400 gr. 
Totaltrockensubstanz des fliissigen Theiles 0,3250 gr. Fett. Der 
feste Theil des Glascheninhaltes betragt laut oben 3,1029 gr. 
1.3743 gr. hievon lieferten Fett 0,0335. Somit in 3,1029 gr. 
0,0756 Fett. 


















1) Titer des Barytwassers: 1 chem. = 0,002250 gr. N. 









‘yp. 
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Die Addition der Fette ergibt: 

0,3250 Fett im flissigen Theil von 5,3400 Trockensubstanz des Glas- 
chens. Schmelzpunkt 34° C,, 

0.0756 > » festen Theil von 53,1029 Trockensubstanz des Glis- 

chens. Reines Wachs, Schmelzpunkt 63°, 







0.4006 Fett in 8.4429 Trockensubstanz als Gesammtinhalt des Gliis- 
chens, 


100 Trockensubstanz — 4,7448 Fett. 







Zuckerbestimmung: Der Futterbrei von oben (in Weingeist ge- 
worfen). Die Lésung = 300 chem. = 5,3400 Trockensubstanz 
enthielt titrimetrisch bestimmt 3,1715 Zucker. Der feste Theil 
des Glascheninhaltes ist laut oben 3,1020 Trockensubstanz. 1.3743 
hievon gaben 0.0347 Zucker, somit in der Gesammttrockensubstanz 
des festen Theiles = 3,1029, 0,0783 Zucker. 


Die Addition der Zuckerbestimmungen ergibt: 









3.1715 Zucker in 53400 Gesammttrockensubstanz des fltissigen Theiles 
Drohnen tiber 4 Tage alt, 
0.0785 > » 53,1029 Gesammttrockensubstanz des festen Theiles, 






3,2498 Zucker in 8.4429 Gesammttrockensubstanz des Glischens. 


100 Trockensubstanz == 38,4915 Zucker. 


h) Arbeiterinnen-Futterbrei Zug 1SS4. 
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Fett- und Zuckerbestimmung: Futterbrei in Alcohol und Aether 
geworfen. Die dabei entstandene L6sung enthielt 0,5572 gr. Trocken- 
substanz. Darin 0,0168 gr. Fett und 0,1586 Zucker. Der feste 
Riickstand wog nach dem Trocknen 0,6296 gr.; er enthielt 
0,0507 gr. Fett und 0,1143 gr. Zucker. Zusammen 6,84 °/o Fett und 

27,65°lo Zucker. 










i) Arbeiterinnen-Futterbrei Zug 1886. 






Wasserbestimmung: 1,8406 gr. frische Substanz verloren fiber 
Schwefelsiure 1,2274 gr. = 66,6847 °lo an Gewicht. 0,6132 des dabei 
erhaltenen Riickstandes verloren bei 100° noch 0,0912 = 4,9549°/o 


0 


an Gewicht, Der Gesammtverlust betrug also 1,3186 = 71,63°, 







Wasser. 





Stickstoffbestimmung: 2,1165 gr. frische Substanz gaben 0,0491871 gr. 
N (= 12,70 chem. Barytwasser) = 2,32°o N12). 
100 frische Substanz = 28,37°o Trockensubstanz, somit in 
100 Trockensubstanz = 8,1941°o N = 51,21°o Proteinstoffe. 

















1) Titer des Barytwassers: 1 chem. = 0,003873 gr. N. 


3estimmung der auf nicht proteinartige Verbin- 
dungen fallenden Stickstoffmengen in dem in 
Alcohol unléslichen Theil des Futterbreies. 


Kine abgewogene Substanzmenge wurde mit Wasser 
iibergossen, eine Zeit lang im Wasserbade erwirmt, nach 
Zusatz von etwas Gerbsiiurelésung filtrirt. Filtrat und Wasch- 
wasser wurden mit Salzsiure schwach angesiuert, einge- 
dunstet und sodann zur Stickstoffbestimmung nach Kjel- 
dahl’s Methode verwendet. 

1. Kéniginnenfutterbrei: 0,2428 gr. Trockensubstanz gaben 0,0008499 
er. N (= 0,5 chem. Barytwasser) !). 

. Drohnenfutterbrei g: 0,6294 gr, Trockensubstanz gaben 0,0008499 
vr, N (= 0,5 chem. Barytwasser). 


1) Titer des Barytwassers: 1 ebem. = 0,002833 gr. N. 











Ueber Furfurolreactionen. 
Von 
Dr. Ladislaus y. Udranszky. 


I. Mittheilung, 


Der Redaction zugegangen am 1. Marz 18k2.) 


I. Ueber diejenigen Substanzen, welche mit Furfurol und 
Sauren Farbstoffe bilden. 

Die Fahigkeit des Furfurols, unter der Einwirkung von 
Oxydationsmitteln, Sauren ete. mit verschiedenen K6rpern, 
vorzuglich aber mit Phenolen und mit Basen der aromatischen 
Reihe, prachtvoll gefiirbte Verbindungen zu liefern, ist be- 
sonders durch die Arbeiten von Baeyer’'), Stenhouse’) 
und Schiff’) genauer bekannt geworden. Fiir die physio- 
logische Chemie gewann das Furfurol ein besonderes Interesse 
durch die Untersuchungen von Mylius‘), der den Nachweis 
geftihrt hat, dass die Entstehung der kirschrothen, — bis 
blauen Farbung, welche bei der Pettenkofer’schen Reaction 
als Erkennungszeichen fiir die Anwesenheit von Gallensiuren 
vilt, ihre Erklarung darin findet, dass aus dem zur Reaction 
aungewendeten Rohrzucker unter der Kinwirkung der concen- 
trirten Schwefelsiure Furfurol abgespalten wird, und dieses 
dann mit den Gallensiuren schén gefairbte Reactionsproducte 
gibt. Derselbe Forscher zeigte dann ferner, dass nicht nur 
die Gallensiuren, sondern auch noch andere, verschiedenen 





1) Berichte d. deutsch. chem. Ges.. Jahrg. V, S. 26. 
2) Ann. d. Chem. u. Pharm., Bd. CLVI, S. 197. 

3) Ann. d. Chem. u. Pharm., Bd. CCI, 8, 355. 

4) Diese Zeitschr., Bd. XI, S. 492. 
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Gruppen cheinischer Kérper angehérige Substanzen mit Fur- 
furol und conc. Schwefelsiiure fhnliche oder ganz gleiche 
Farbenerscheinungen erkennen lassen. Speciell verhielten sich 
lsopropylalkohol, Isobutylalkohol, Allylalkohol, Trimethy!- 
carbinol, Dimethylithylearbinol, Amylalkohol, Oelsiure und 
Petroleum ganz den Gallensiiuren analog, wiihrend mit Aethyl- 
alkohol, norm. Propylalkohol, Caprylalkohol, Essigsaure, Iso- 
buttersiure, Acrolein und Benzol keine Farbung zu erzieclen 
war. Die Reaction ist mit der Cholsiiure immerhin bei Weitem 
empfindlicher, wie mit den angeftihrten Substanzen, inden 
auf jenem Wege noch 0,000025 gr. Furfurol mit rechi 
erosser Sicherheit nachzuweisen sind. 


Herr Prof. Baumann hat im Einverstindniss mit Herrn 
Dr. Mylius es mir zur Aufgabe gestellt, in dieser Richtung 
weitere Untersuchungen auszuftihren, 

Es erschien zweckmiissig, zuniichst die Versuchsanord- 
nung festzustellen, bei welcher die Reactionen am leichtesten 
und am deutlichsten verlaufen, welche aber andererseits auch 
fiir die Vergleichung der einzelnen Resultate die grésste Be- 
quemlichkeit und Sicherheit bietet. Nach verschiedenen Vor- 
versuchen wurde das folgende Verfahren ausschliesslich bei- 
behalten. Es wurde von der zu untersuchenden Substanz 
ein Kérnchen, wenn sie flissig war ein Tropfen, im Reagens- 
glase in 1 cbem. Wasser oder Alkohol gelést oder suspendirt, 
nachher mit einem Tropfen Furfurolwasser versetzt, und schliess- 
lich wurde concentrirte Schwefelsiure vorsichtig unter dic 
Ilussigkeit geschichtet. Um eine allzu heftige Einwirkung der 
starken Mineralsiiure zu vermeiden, wurde das Gemisch ai 
der Wasserleitung abgektihlt, so dass die Temperatur der : 
Fliissigkeit nie tiber 50° C. kam. . 











Es war auch nothwendig, die Concentration des zur 
Anwendung genommenen Furfurolwassers zu bestimmen, um 
so mehr, da — wie der Versuch es zeigte — zu concentrirte 
wiisserige Lésungen von Furfurol') schon allein mit der F 


prey aparmneter on 





1) Das Furfurol wurde immer durch Destillation gereinigt, und nu 
das farblose Destillat zu den Versuchen verwendet. 
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schwefelsiure eine Farbung geben kénnen. Es wurden daher 


Furfurollé6sungen von facultativ steigender Concentration an- 
gefertigt und diese immer aus einem und demselben Tropfen- 
zihler zur Reaction angewandt. Durchschnittsgewichtsbestim- 
mungen von 20—30 Tropfen dienten zur Controlle det 
Berechnungen. 


Es stellte sich nun heraus, dass ein Tropfen eines 
2,2procentigen Furfurolwassers mit 1 cbem. Wasser und 
1 ebem. concentrirter Schwefelsiure vermischt, schon eine 
lichtgelbe Farbung bedingt. Die Intensitéit dieser Firbung 
steigt mit der Concentration, und ein Tropfen eines 4,4pro- 
centigen Furfurolwassers gibt mit 1 cbem. Wasser und 
1 cbem. concentrirter Schwefelsiiure schon eine so dunkle 
(orange- bis ziegelrothe) Fiirbung, dass diese auf die Er- 
kennung von durch andere Substanzen bedingten Farben- 
reactionen stérend ecinwirkt. Aus diesen Versuchen ist es 
also hervorgegangen, dass unter den gegebenen Verhiiitnissen 
die Concentration des Furfurolwassers unterhalb 2,2°/, bleiben 
muss, wenn man keinen stérenden Einfluss von Seiten des 
Furfurols haben will’). 


Die untere Grenze der Concentration von dem anzu- 
wendenden Furfurolwasser ist ftir den Nachweis der Chol- 
siure durch die schon angefiihrte Bestimmung von Mylius 
gegeben. 0,000025 gr. Furfurol entsprachen bei meiner 
Versuchsanordnung einem Tropfen eines 0,042 procentigen 
lurfurolwassers. Da aber — wie es Mylius ebenfalls schon 
hervorgehoben — die Furfurolreaction mit der Cholsiure viel 
empfindlicher ist wie mit anderen bisher untersuchten Sub- 
stanzen, so musste die Concentration des anzuwendenden 
furfurolwassers hGéher gegriffen werden. Nach meinen Er- 
fahrungen ist 0,5procentiges Furfurolwasser fiir die meisten 


1) Dies ist auch schon darum nothwendig, weil mit Schwefelsaure 
versetzte concentrirte Furfurollésungen nach eingetretener Rothfarbung 
einen mehr oder weniger ausgeprigten Absorptionsstreifen bei D zeigen, 
diese Erscheinung also die spectroscopische Beurtheilung der mit gewisse: 
anderen Substanzen ausgefiihrten Reactionen stoéren wiirde. 
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<olehen Furfurollésung. 

Die Farbungen, welche bei diesen Reactionen eintreten, 
zeigen sehr bedeutende Unterschiede, je nachdem verfahren 
wird. In den folgenden Tabellen sind diejenigen untersuchten 
Substanzen aufgezihlt, welche ganz ihnliche, oder nur in 
ceringem Maasse abweichende Firbungen geben, wie jene, 
welche mit Gallensiuren, Furfurolwasser und concentrirter 
Schwefelsiiure zu erzielen sind. Es soll noch einmal hervor- 
vehoben werden, dass die Angaben sich nur auf die Ver- 
suchsanordnung beziehen, welche weiter oben auseinander- 
vesetzt wurde. Da einige von diesen K6érpern schon allein 
mit Schwetelsiiure eine Farbung zeigen, so sind diese Er- 
<cheinungen auch mit angeftihrt. 


Die Hoffnung, in der Furfurolreaction eine « Klassen- 
reaction» zu finden, durch sie also gewissermassen einen 
Aufschluss tiber die Constitution mancher Kérper zu gewinnen, 
hat sich nicht bewahrheitet. Darum sind die von mir unter- 
suchten verschiedenen Substanzen nur in alphabetischer Ord- 
nung aufgezihlt. 





Mit ; 
Mit 
Furfurol und Schwefel- 


X Schwefelsiiure allein: 
siure: 





Acetal. . . . . . Sechéne kirschrothe Far- | Bernsteingelbe — Fir- 
bung, welche aber sehr) bung. 
bald in Braun tibergeht. | 


Acetaldehyd . . . Lebhaft kirschrothe Far- | Ganz gleiche Farben- 
bung, welehebaldbraun- | erscheinungen. 
lich wird, 
Acetessigester . .. Rhumrothe Farbung. Keine Farbung. 
Aceton . . . . . | Hell kirschrothe Farbung. Bernsteingelbe — Far- 
bung. 
Aethyvlenglyeol. . | Lebhaft himbeerrothe Fair- Keine Farbung. 
bung. 
Aepfelsaiure . . .. Hell rosarothe Farbung. Keine Farbung. 


Alizarin. . . . .)Himbeerrothe Farbung. Ganz gleiche Farbung. 





Reactionen geeignet, und ich bediente mich fortan einer 
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Mit 
Furfurol und Schwefel- 


sfure: 





Mit 
| Schwefelsiure allein: 





Amylnitrit. 


Anilidoessigsiiure. 


Anilin. . 


4 


Anisaldehyd 


Anthracen 


Anthrachinon 


Apomorphin 


Atropin ... 





Benzaldehyd . 


Borneo] 


Brenzeatechin 

Brucin 

3 Chinasadure 
Cholesterin 


| Cinchonin 


Codein ... 








Dunkel pfirsichrothe Fiar- 
bung, 
Blau tibergeht. 


welche bald in 


Veilchenblaue Fiirbung. 


Der Niederschlag von Ani- 
linsulfat fairbt sich leb- 
haft roth, lost sichalsbald 
in der Schwefelsiure. 

Braunlich rothe Farbung, 

Die urspriinglich schwach 
griine Firbung geht bald 
in Roth und Veilchen- 
blau viber. 

Hell rother und darunter 
eriiner Farbenring. 

Blutrothe , 
Farbung. 


Hell rosarothe Farbuneg. 


spiter blaue 


Lebhaft rothe Farbung. 


Dunkel pfirsichrothe Far- 
bung, 
Violett, 

Blau fibergeht. 

Tief kirschrothe , 
violette Farbung. 


welche bald = in 
schliesslich in 


spater 


Hell violetter und dartiber 
ein griiner Farbenring, 


Hell veilchenviolette Fir- 
bung. 

Lebhaft rothe, spater blaue 
Farbung. 


Hell rosarothe Farbung. 


Veilchenblaue Firbung. 


Bernsteingelbe = Far- 
bung, 
Keine Firbung. 


Schwach gelbe Fiar- 


bung. 


Ganz gleiche Farbung. 


Griine u. dann sehmu- 
tzig graue Fiirbung. 


Griine Fiarbung. 
Hell rothe Farbung. 


Keine Farbung. 
Ganz gleiche Fiarbung. 


Schwach eriingelbe 


Farbung. 


Schmutzig brauntliche 
Farbung. 


Schwach gelbe_ Fir- 
bung. 
Schwach griine Far- 
bung. 


Hell braune Farbung. 


Keine Farbung. 


Nach langerem Stehen 
blaune Farbung. 
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Mit 
Furfurol und Schwefel- 
saure: 


Mit 
| Schwefelsaiure allein: 





Coniferin 


Coniin. 


(Clumarin. 


Cyanursiure 
Cymol. 
Digitalin 


Dimethylanilin , 
Dioxyweinsiure, 


Diphenylamin 


Giallussiiure . 


Japancampher 


Kresol. 


Lavulinsiure., 


Mesitylen 
Mesityloxyd 


Metaldehyd 


Methylalkohol 


Dunkel kirschrothe Far- 
bung, welche sehr bald 
in Violett tibergeht. 


Briunlichrothe, nicht cha- 
racteristische Fiirbung. 

Hell violette Farbung. 

Hell 
bung. 

Tief kirschrothe, 
blaue Fiirbung. 


himbeerrothe  Fir- 


spater 


Schoine veilchenviolette 


Fiirbung. 


Hell rosarothe Fairbung. 


Schwach rothe Farbung. 


Dunkel himbeerrothe Fiir- | 


bung. 
Hell violette Farbung. 


Dunkel kirschrothe, spiter 
veilchenblaue Farbung, 


Hell rothe, spater violette, | 


schliesslich 
bung. 


Schwach rother, darunter 


ein bernsteingelber Far- 


benring. 
Tief kirsehrothe, 
violette Farbung. 


spiater 


Ganz gleiche Farbung. 


Schwach gelbe Fiir- 
bung. 


Keine Farbung. 


Keine Farbung. 


Hell briaunliche Fiir- 
bung. 


Sehr ahnliche’ Far- 
| bung. 

Keine Farbung. 

| - 

| Hell gelbe Farbung. 


Sechwach eriine Fir- 
bung. 

| Keine Firbung. 

| 

'Kaum erkennb. Gelb- 

fairbung, 


Keine Fiarbung, 


blaue’ Far- | 


Schwach 
bung. 


gvelbe Fiir- 


'Hell braune Farbung. 


Himbeerrothe, spiter blaue! Hell rhumrothe Far- 


Fiirbung. 


Lebhatt kirschrothe Fir- 


bung, welche bald briun- 


lich wird, 


'Hell kirschrothe, spater 


violette Farbung. 


| bung. 
‘Ganz gleiche Farhen- 
erscheinungen. 


| Keine Farbung. 
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| Mit 





ieee . ; Mit 
| Furfurol und Schwefel- |. mes ; 
= | Schwefelsaiure allein: 
saure; . 
q Methylhydantoin . Hell violette Farbung. Keine Firbung. 


Monomethylanilin. Rother, darunter ein grii- | Ganz gleiche Farben- 
4 ner Farbenring. Der erscheinungen. 
letztere verblasst bald, | 

wihrend die rothe Fiar- 





bung andauert. | : 
i Morphin. . . . .. Himbeerrothe,spater blau- -Kaum bemerkb. Roth- 
liche Farbung. firbung. 
. Naphthalin. . . . Réthlichgelbe Farbung. — Gleiche Farbung, 
.. a-Naphthol . . . | Prachtvoll violetter, dar-| Griine Farbung. 
E unter eriiner Farbenring. | 
: a-Naphthoskatol . | Himbeerrother, darunter | Schwach rosarothe 
| dunkelblaugriiner Far- Farbung. 
| benring. 
Oenanthol. 'Tief kirschrothe, spiiter| Bernsteingelbe — Far- 
violette Farbung. | bung. 
: Orcin. . . . . . | Kirschrother, dartiber blau- ‘Schwach — griingelbe 
; griiner Farbenring. Firbung. 
| Paraldehyd .. . | Lebhatft kirschrothe Fiar-| Ganz gleiche Farben- 
bung, welche bald braun- | erscheinungen. 
' lich wird, | 
Paraffin. . . . . |Schwach rosenrothe Fir- | Keine Farbung. 
| bung. | 
; Phenanthren. . . | Veilchenvioletter,darunter Schmutziy griine Fir- 
: | ein griiner Farbenring. — bung. 
: Phe nanthrenchinon| Kirschrother, dariiber ein | Ganz gleiche Farben- 
' | blaugriiner Farbenring. | erscheinungen. 
fb Phenol . . . . . | Kirsehrothe, spiter blaue | Keine Farbung. 
- Farbung. 


Phenylhydrazin. . | Kirschrother, dariiber grii- Braunliche Farbung. 
| ner Farbenring. 
Phloroglucin. . .|Himbeerrother, dariiber Schwach gelbe Far- 
blaugriiner Farbenring. bung. 


pane 


es SRS ONM, 


Phoron . . . . | Tief rothe, spiter blaue Griine Farbung. 


Fiirbung. 


“y>,* 
oh? 





| 
| 
} 


Mit 
Furfurol und Schwefel- 


siiure: 


Mit 


| Schwefelsiure allein: 





Propylaldehyd 


Protocatechusiure 


Pyrogallussaure 


Resorcin. 


Salicylaldehydad . 


Salicylsiure 


Skatol. 


Stearinsiiure 


Strychnin . 


Toluol, . 


Thymol 


Tyrosin. . 


Valeraldehyd. 


Vanillin . 


Vanillinsiure 


Vaselin 


Violette Farbung, welche 
aber sehr bald in Braun 
tibergeht. 

Violette Farbung, welche 
bald in Braun tibergeht, 


Lebhaft himbeerrothe, spa- 
ter violette Firbung. 


sréiunlichrother und dar- 
fiber ein blaugriiner Far- 
benring. 

Lebhaft 
bung. 


kirschrothe 


Hell rosenrothe Farbung. 


Roéthliechbraune, nicht sehr 
characteristische — Fiir- 
bung. 

Hell 


bung. 


himbeerrothe — Fiir- 


Schinutzig violetter, dar- | 


unter ein ¢griiner Farben- 
ring. 


| 
Tief himbeerrothe, spiter | 
blaue Fiirbung. 


Prachtvoll rubinrothe Fiir- 
bung. 
Schwach rosenrothe Fiir- 

bung. 
Blauer, darunter ein roth- 
brauner Farbenring. 
Violetter, darunter ein 
griiner Farbenring. 
Hell rosenrothe Fiarbung. 
Hell himbeerrothe  Far- 
bung. 


Fiir- | 


Braune Fiarbung. 


Schwach 
bung. 


vriine 


Keine Fiirbung. 


Rosenrothe Farbung, 


Ganz gleiche Fiirbung. 


Keine Farbung. 


Gleiche Farbung. 


Schwach 
bung. 


gelbe 


Spur gelber Farbung. 


Scharlachrothe 
bung. 


Griingelbe Farbung. 


Keine Farbune. 
Braune Fiarbuns 


Smaragdgrtine 


bung. 


‘Keine Farbung. 


Keine Fiirbung. 
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Mit 


‘ Mit 
Furfurol und Schwefel- Pe Sis 
h Schwefelsiure allein: 
siiure: 





Veratrin. . . . .  Kirsehrothe, spiter vio- Rubinrothe Farbung. 
lette Farbung. 

m-Xylol. . . . .  Violetter, darunter ein Griingelbe Fiirbung. 
hellgriiner Farbenring. 

p-Xylol . . . . . Hell violette Farbung. Gelbe Farbuny. 

Zimmtaldehyd . . Kirschrothe, spiiter vio- Aehnliche Farbung. 
lette Fairbung. 


Im Gegensatz zu diesen war gar keine, oder eine von 
der der Gallensiiuren ganz verschiedene Firbung bei den 
folgenden Substanzen zu beobachten: 


Acetamid, Acetanilid, Acetophenon, Alloxan, Alloxantin, 
Asparaginsiiure, Benzonitril, Benzoésiiure, Bernsteinsiure, Blau- 
siure, Brenztraubensaure, Brenzweinsiure, Buttersiiure, Caffein, 
Capronsiure, Chinin, Chinolin, Chinon, Chinoxalin, Chloral- 
hydrat, Chloroform, Citronensiure, Crotonsiiure, Cyanamnid, 
Dextrin, m-Dinitrophenol, Dinitrotoluidin, Dulcit, Essigsiure- 
anhydrid, Formamid, Fumarsiiure, Gihrungsmilchsiiure, Gly- 
cerin, Glycocoll, Glycolsiure, Glyoxalbisulfit, Harnséiure, Harn- 
stoft'), Hippursiure, Hydrochinon, Isatin, Leucin, Malonsiiure, 
Maltose, Mandelsiure, Mannit, Methylamin, o-Naphthoxindol, 
m-Nitranilin, o-Nitrobenzaldehyd, o-Nitrobenzoésiure, o-Nitro- 





1) Es kann etwas befremdend erscheinen, dass ich bei dem Harn- 
stoff keine Farbung bemerkte, wihrend Schiff fiir denselben eine Reaction 
mit Furfurol und Salzsiure angegeben hat (Berichte d. deutsch. chem. 
(res., Jahrg. X,S. 773). Der Unterschied wird wohl der verschiedenen Menge 
und Concentration des angewendeten Furfurolwassers, sowie auch dem 
Umstande zuzuschreiben sein, dass Salzsiiure und Schwefelsiure einen seh) 
verschiedenen Einfluss auf den Verlauf der Reaction nehmen. Nebenbei 
soll hier noch erwihnt werden, dass bei einer nach Schiff’s Vorsehriften 
mit fast vesattigtem Fnorfurolwasser und Salzsiiure von 1,1 spec. Gew. 
ausgeftihrten Harnstoffreaction in der violettroth gefarbten Fliissigkeit ein 
sehr scharf ausgeprigter Absorptionsstreifen bei D zu beobachten ist. 
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phenol, o-Nitrophenylpropiolséure, Oxalsiiure, Oxalsiureiithy]- 
ester, Parabansaure, m-Phenylendiamin, Phenylessigsiiure, 
Phthalsaiureanhydrid, Picrotoxin, Pikrinsiure, Piperidin, Pyri- 
din, Schleimsaiure, Starke, Tannin, Tetraoxaéthylbenzidinchlor- 
hydrat, Traubensiure, Traubenzucker, Trimethylamin, Urethan, 
Weinsiiure, Xylidin'), Zimmtsiiure. 

Bei manchen in der tabellarischen Zusammenstellung 
vorgefihrten Kérpern war das Verhalten zu bemerken, dass 
aus der gleichmiissig gefiirbten Fltissigkeit nach liingerem 
Stehen farbige Niederschlage sich ausschieden. Bei einigen 
Phenolen und ihnen nahestehenden Verbindungen war dies 
auch dadurch zu erreichen, dass man das Reactionsgemisch 
mit Wasser stark verdiinnte. Man bekam auf diese Weise 
meistens eine flockige Fillung; der Niederschlag zeigte keine 
krystallinische Structur. Ausserdem war, wenn man auch 
méglichst vorsichtig und immer mit denselben Mengen die 
Reaction anstellte, die Farbe des Niederschlages nicht immer 
dieselbe. Dieser Unterschied der Farbung scheint von dem 
zeitlichen Verlauf der Einwirkung der concentrirten Schwefel- 
saure abzuhingen. Ich bekam aus Resorcin, Pyrogallussiure, 
Orcin und Phloroglucin mit Furfurol und concentrirter Schwefel- 
siure Niederschlige, welche die Farbenscala von Grtin, Violett, 
Blau, Braun und Schwarz zeigten. Verbindungen des Fur- 
furols mit Phenolen hat schon Baeyer’) beschrieben. 


Bei einigen Reactionen waren auch specielle Spectral- 
erscheinungen zu bemerken. So zeigte das Reactionsgemisch 
bei Anwendung von «-Naphthol, wenn es umgeschittell 
wurde und die Fliissigkeit eben eine pfirsichbliithen- bis him- 
beerrothe Farbe angenommen hatte, einen schmalen, nicht 
vanz scharfen Streifen in der Mitte zwischen D und E. Von 
f aus bis zum Rande war das ganze Spectrum verdunkelt. 


1) Es soll hier hervorgehoben werden, wie auffallig es ist, das~ 
das Xylidin sich bei dieser Versuchsanordnung negativ verhielt, wahrend 
es mit Eisessig und Furfurol die schéne Schiff’sche Reaction (Berichte 
d. deutsch. chem. Ges., Jahrg. XX, S. 540) gibt, auf welche itibrigens im 
IV. Kapitel dieser Mittheilungen zuriickgekommen werden soll. 

2) L. ec. 





365 


Ging die Verdunkelung der Fliissigkeit weiter, was meistens 
nach sehr kurzer Zeit eingetreten war, so versechwand der 
Streifen und gab einer diffusen, bis zu C reichenden Dampfung 
Platz. Beim Aethylenglycol waren zwei recht scharf 
begrenzte Streifen zu bemerken, ein breiter bei E und ein 
schmaler bei F. m-Xylol zeigte zwei wenig deutliche 
Streifen, den einen bei D, den anderen zwischen b und F, 
Codein zwei schmale Streifen, den einen bei D, den zweiten 
zwischen E und b, Digitalin zwei etwas diffuse Streifen, 
den einen von E bis b, den zweiten bei F. 

Auf diese Spectralerscheinungen muss grosses Gewicht 
celegt werden; sie dienen eben zu genauen Unterscheidungen 
auch zwischen solchen Substanzen, welche sich bei der Fur- 
furolreaction sonst vollkommen gleich verhalten. Aeusserer 
Verhiltnisse wegen konnte ich keine priiciseren Bestimmungen 
nach dieser Richtung hin ausfiihren. 

Die Furfurolreactionen sind ftir manche Substanzen viel 
empfindlicher als andere Farbenpriifungen. Quantitative Be- 
slimmungen mit einigen Phenolen (u. A. Resorcin, Phloro- 
elucin) haben z. B. erwiesen, dass die Furfurolreaction schiirfer 
und genauer ist, wie die Reaction mit Eisenchlorid. 

Ich glaube die Behauptung aussprechen zu dtrfen, dass 
die Furfurolreactionen bei den analytischen Untersuchungen 
vute Verwendung finden kénnten. Ganz besonders wiire dies 
vom Vortheil bei solechen Reactionen, welche bis jetzt mil 
Rohrzucker und Schwefelsiiure ausgefiihrt worden sind, so 
z. B. bei der Priifung einiger Alkaloide. Dies ist ohne Weiteres 
einleuchtend, wenn man bedenkt, dass bei der Einwirkung 
concentrirter Schwefelsiiure auf den Rohrzucker auch noch 
andere dunkelgefiirbte Nebenproducte entstehen, welche die 
eigentlich entscheidende Fiarbung verdecken kénnen. Diese 
unangenehmen St6rungen entfallen bei der Anwendung von 
Furfurolwasser. 

Beiliufig sei hier noch erwihnt, dass eine bereits 


+ Monate alte Furfurollésung von 0,5°/. die Farbenreactionen 


init solcher Genauigkeit und Schiirfe angibt, wie cin soeben 
bereitetes Furfurolwasser. 


Zeitachrift fiir physiologische Chemie. XI. 
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Durch Vergleichsbestimmungen wurde es festgestellt, dass 
einige von den hier untersuchten Substanzen noch viel em- 
pfindlichere Reagentien auf das Furfurol sind, wie die Chol- 
siure. So kann man mit z-Naphthol bei der beschrie- 
benen Versuchsanordnung 0,0000026 er, Furfurol noch mit 
recht grosser Sicherheit nachweisen. Beim Nachweis von 
0,000004 gr. Furfurol erhilt man noch eine so_ stark 
cefiirbte Flissigkeit, dass mit derselben die spectroscopische 
Untersuchung vorgenommen werden kann. 

Ks mag hier noch eine Beobachtung Erwihnung finden. 
Untersucht man rohen (aber nicht denaturirten) Spiritus in 
der Weise, dass man im Reagensglase unter den Alkoho! 
cone. Schwefelsiiure schichtet, dabei zugleich stark abkthlt, 
so findet man bei vielen Proben an der Bertihrungsfliiche 
der Flissigkeiten einen rothen bis briiuntichvioletten Farben- 
ring. Stellt man den Versuch mit 90Oprocentigem Alkoho!l 
an, so fillt er negativ aus; es war aber die Farbenerscheimung 
nach Zusatz von einem Tropfen Furfurolwasser auch bei 
solechem Weingeist in einigen Fillen wahrzunehmen. Wenn 
nun ein solcher Weingeist’ mit Thierkohle behandelt und 
dann von letzterer abdestillirt wurde, so war im Destillat 
mit Furfurol und Sechwefelsiiure keine Fiirbung mehr zu er- 
zielen. Die Fiihigkeit, mit Furfurol und Schwefelsaéure zu 
Firbungen Veranlassung zu geben, kommt also im Weingeis! 
Verunreinigungen zu, welche von der Thierkohle  zuriick- 
vehalten werden, 

Dass NKohspirituosen Furfurol enthallten und dass_ ihr 
lurfurolgehalt um so grésser ist, je mehr dieselben durch 
fuselige Beimengungen verunreinigt sind, wurde von Foér- 
ster') ermiltelt. Dieser Forscher wies auch nach, dass die 
Jorissen’sche Reaction*) auf Fuselél (mit Anilin und Salz- 
siiure) dem Furfurolgehalte dieses zuzuschreiben ist. Es is! 
nun leicht zu verstehen, dass der rohe Branntwein mit con- 
centrirter Schwefelsiure Farbungen gibt: er enthilt eben 
Fuselél und gleichzeitig auch Furfurol. 

1) Berichte d. deutch, chem. Ges... Jahre. XV. S, 230 uu. 2324 
2) [bid., Jahre. NUL S. 2439, 
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Fiir die Priifung des Alkohols auf geringe Beimengungen 
von Fuselél, ja vielleicht auf die Reinheit tiberhaupt, — bietet 
die Furfurolreaction ein ganz ausgezeichnetes Hiilfsmittel. 
Wenn ein Alkohol die oben beschriebene Fufurolreaction nicht 
zeigt, so kann man mit Sicherheit schliessen, dass es ganz 
frei von Fuselél ist, auch von Spuren dieser Kérper, welche 
auf anderem Wege gar nicht nachzuweisen sind. ‘Tritt die 







Furfurolreaction ein, so wird dann in den meisten Fallen aut 
einen Fuselgehalt zu schliessen sein. Man darf aber auch 
in diesem Falle nicht tiberschen, dass auch noch andere Stoffe 
bei dieser Reaction betheiligt sein kénnen. Hieher gehéren 
hesonders Substanzen, welche der Weingeist beim <Auf- 















bewahren in Holzgefiissen annimmt. Ich habe in dieser 
Richtung einige Versuche imit verschiedenen Holzarten ange- 






stellt, so mit Hobelspaihnen von der Eiche, Buche, Tanne, 
Fichte, Fohre, vom Nuss- und Kirschbaum. Wurden diese, 
mit vorher durch Thierkohle gereinigtem Weingeist einige 
Tage stehen gelassen, so gaben sie, besonders die Hobel- 
spihne der Coniferen, demselben Stoffe ab, welche dann im 
Alkohol mit Furfurol und concentrirter Schwefelsiiure zur 
Bildung von prachtvoll gefirbten Verbindungen fiihrten. 








Diese Erfahrungen brachten es nattirlicherweise mit sich, 






dass ich nun fortan bei den Furfurolreactionen, zur Lésung 
der zu untersuchenden Substanzen, nur mit Thierkohle be- 
handelten Weingeist verwendet habe. 











II. Die Fichtenspahnreaction. 


Im vorhergehenden Capitel wurde es angefiihrt, dass 





sich das Coniferin mit Furfurol und ‘concentrirler Schwefel- 
siure prachtvoll violett farbt. Tiemann und Haarmann’) 
haben schon die Beobachtung gemacht, dass ganz dieselbe 
farbung eintritt, wenn man nur concentrirte Schwefelsiure 







auf das Coniferin einwirken liisst. Dies ist jetzt wohl so zu 
erkliven, dass unter der Einwirkung der starken Mineralsiure 











1) Berichte d. deutsch. ehem. Ges... Jahre. VIL S| 610, 
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das Glycosid zerlegt, aus dem Kohlehydrat Furfurol abgespalten 
wird und dieses dann mit dem fret gewordenen Coniferylalkoho! 
oder dessen Umwandlungsproducten die schén gefiirbten Ver- 
bindungen liefert. 


Nimmt man = statt der Schwefelsiiure concentrirte Salz- 
siiure, und liisst diese auf das trockne Coniferin ein- 
wirken, so lést sich dasselbe zuniachst in der Siéiure und 
die urspringlich nur schwach gelb gefirbte Lésung nimmt 
aulméalig eine rothe, violette, schliesslich blaue Farbe an. Mit 
Kintritt der letzlterwihnten Firbung ist auch eine Trtibung 
zu bemerken und es scheiden sich blaue harzige Tropfen aus. 
Die Reaction verliuft in einigen Secunden, wenn man das 
Coniferin mit der Salzsiure im Reagensglase erhitzt. Das 
Coniferin zeigt also allein mit Salzsiure befeuchtet ganz jene 
schon blaue Firbung, welche eintritt, wenn man auch noch 
Phenol zur Reaction verwendet. 


Nach den Beobachtungen von Tiemann und Haarmann 
beruht die sogenannte «Fichtenspahnreaction» auf dem = im 
Hfolze enthaltenen Coniferin. Wie oben angegeben, gibt dieses 


nach meinen Erfahrungen schon allein mit Salzsiure — in 
Folge der Bildung von Furfurol —— eine intensiv blaue Fiir- 


bung. és schien daher von Interesse, zu ermitteln, ob und 
inwiefern diesen Verhiiltnissen auch bei der Anstellung von 
Fichtenspahnreactionen mit verschiedenen anderen Substanzen 
Rechnung zu tragen wire. 


Es wurden zu den Versuchen Hobelspihne aus dicken 
Stimmen von Pinus sylvestris, Abies excelsa und 
Abies pectinata verwendet. 


Wurden diese Spiilne mit concentrirter Salzsiure be- 
feuchtet, oder in die Siure getaucht, so zeigten sie nur eine 
velbe oder grtingelbe Firbung. Wurden sie aber mit der 
Salzsiiure gekocht, so fiirbten sie sich recht bald rothgelb, 
roth, in vielen Fallen auch blaulichgrtin, Die Farbung war 
eanz besonders intensiv an der Grenzschichte der Jahresringe 
zu beobachten. Dabei fiirbte sich auch die Siure schwach 
roth bis violett. 
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Man kann concentrirte Schwefelsiure zur Reaction nicht 
eut verwenden, da eine Verkohlung zu leicht eintritt. Spiilt 
inan aber den Ueberschuss mit Wasser rasch weg, so ist an 
der Einwirkungsstelle der Siiure ein blaugriiner, von ver- 
kohlten Theilchen durchsetzter Fleck zu jsehen. Wirkt die 
Siiure etwas linger ein, so ist die Verkohlung gewoéhnlich 
sehr weit vorgeschritten; man kann aber auch noch in solchen 
Fallen um den verkohlten Fleck herum eine blaugrtine, schmale 
Zone bemerken. 

Diese Versuche zeigen ceutlich, dass Fichtenspihne zum 
Nachweis von Spuren von Phenol nicht geeignet sind, da 
sie schon allein mit Saure aihniiche Firbungen geben wie 
mit Phenol und Siéiure, und wenn auch diese Firbungen 
nicht immer unmittelbar eintreten, so kénnen sie doch um 
so mehr zu Tiiuschungen ftihren, da selbst wenn man 
Phenol mit Salzsiure am Fichtenspahn zusammenbringt, 
die blaue Fiirbung oft nur sehr allmiilig und unvollstindig 
erscheint, 

Ks spricht aber noch ein anderer Umstand gegen die 
Verwendbarkeit der Fichtenspahnreaction. Bekanntlich liefert 
mil nur miissig verdtinnter Schwefelsiiure destillirtes Holz 
Furfurol. Ebenso kann man aus dem Holz mit Salzsiure 
Furfurol abtrennen. Zum Nachweis desselben diente die 
Cholsiure; als nun ein Fichtenspahn mit der Gallensiiure und 
Salzsaure gekocht wurde, so nahm die Siiure eine schén 
violettrothe Firbung an und es waren in dem mit Alkohol 
verdunnten Filtrate die characteristischen Spectralerscheinungen 
der Pettenkofer’schen Reaction zu erkennen. 

Da das Furfurol mit vielen anderen Substanzen rothe 
bis blau gefiirbte Verbindungen eingeht und andererseits im 
Hlolze, besonders im harzreichen Holze der Coniferen, ver- 
schiedene Substaizen enthalten sind, welche mit dem Furfurol 
ebenfalls reagiren — wie es im vorhergehenden Capitel an- 


veftihrl wurde —, so ist es leicht einzusehen, dass alle diese 
moglichen Fiirbungen, nebst der Verfiirbung des Coniferins, 
die fiir Phenol characteristisch gehaltene blaue Farbung unter 
Umstiinden ebenso verdecken, wie auch vortiiuschen kénnen, 








Das bisher Gesagte deutet aber weiter darauf hin, mit welcher 
Vorsicht auch manche andere, mit einigen Benzolabkémm- 
lingen ausgefiihrte Fichtenspahnreactionen beurtheilt werden 
mussen. 














III. Ueber die Furfurolreaction der Gallensauren. 










Bald nachdem Pettenkofer') die seitdem nach ihm 
benannte Reaction auf Gallensiiuren beschrieben und zugleich 
darauf hingewiesen hat, dass Eiweisssubstanzen mit Rohr- 
zucker und Schwefelsiure &hnliche Fiarbungen  erscheinen 
lassen, wurden mehrere Arbeiten publicirt, welche bekannt 
machten, dass ausser den Gallensiiuren und Eiweisssubstanzen 
auch noch andere koérper sich in ihnlicher Weise verhalten. 
Kunde’), Max. Sigm. Schultze’) und Neukomm'), 
besonders aber E. Bischoff’), haben die méeglichen Ver- 
wechselungen hervorgehoben. Es wurde festgestellt, dass 
Muskelfasern, Kuhmilch, Linsensubstanz, Oele, verschiedene 
Harze (Damar —- Guajac — Benzocharz), Campher, Cholesterin, 
Oelsiiure, Amylalkohol, héhere Fettsiiuren, Harnstoff ete. mit 
Rohrzucker und Schwefelsiure ganz gleiche oder wenigstens 
‘ihnliche Reactionen geben, wie die Gallensiiuren. 














Die verschiedenen von Neukomm, Bogomoloff’*) 
Strassburg‘) und Drechsel*) empfohlenen Modificationen 
suchten die Sicherheit der Reaction Verwechselungen gegen- 
liber zu begrtinden. 








Trotz diescr Modificationen der Pettenkofer’ schen 
Probe blieb der Nachweis von Spuren von Gallensiuren in 
thierischen Fliissigkeiten, besonders im Harn, fortan unsicher 







durch Fiirbungen, welche andere Substanzen bei dieser Reaction 










1) Annal. d. Chem, u. Pharm., Bd. LIE, 8S. 90. 

2) Inaug.-Dissert.. Berlin 1850. 

3) Annal. d. Chem. u. Pharm., Bd, LXXI Ss. 266. 

') Vierteljahrsschrift der naturf. Gesellseh. in Ziirich, 1560, 8. 116. 
*) Zeitschr. f ration. Medicin (3), Bd. XXII S. 125. 

6) Centralblatt f d. med, Wiss., Jdahrg. VIE, 1869, S. 486, 

7) Pfliiger’s Arch. f. d. ges. Physiol., Bd, IV, S, 461. 

*) Journ. f. pract. Chemie, Bd. XXIV, S. 44. 












veben. Um das Vorhandensein von geringen Mengen von 


Gallensiiuren beispielsweise im Harn nachzuweisen, war es 
noch immer nothig, die Gallensiuren aus dem Harn abzu- 
trennen, womdoglichst zu reinigen und dann erst die Reactionen 
auszufiihren. 

Da nun Mylius’s Untersuchungen im Furfurolwasser 
ein scharfes, bemessbares und reines Reagens uns in die 
Hinde gaben, schien es von Interesse, einige Fragen, welche 
sich an das Vorhandensein und Nachweis von Gallensiiuren 
im Harn kntpfen, von diesem neuen Gesichtspunkte aus zu 
untersuchen. 


Die Empfindlichkeit der Gallensiiurereaction 
in reinen Lésungen. 

Es wurde zu diesen Versuchen ein 0,1 procentiges Fur- 
furolwasser verwendet. Diese Concentration ist ganz aus- 
reichend, da nach den im I. Capitel dieser Mittheilungen schon 
erwihnten Bestimmungen von Mylius — dass 0,000025 gr. 
lurfurol durch Cholsiiure noch nachgewiesen werden kénnen 
— bei meiner Versuchsanordnung schon eine 0,042 procentige 
Furfurollé6sung zur Reaction bentitzt werden diirfte. Anderer- 
seits bringt man aber mit Verwendung eines 0,1 procentigen 
lurfurolwassers noch weitaus keinen Ueberschuss von Furfurol 
in die Reaction und hat dabei nicht zu befiirchten, dass die 
Firbung sehr bald verdunkelt und zur spectroscopischen 
Untersuchung ungeeignet wird. 

Es stellte sich nun heraus, dass die geringste Menge 
von Cholsiure, welche in 1 cbem. Weingeist gelést, mit 
einem Tropfen eines 0,1 procentigen Furfurolwassers und 
| ecbem. concentrirter Schwefelsiure noch nachgewiesen wer- 
den kann, zwischen 0,000033 und 0,00005 gr. schwankt. 
Hatte man nur 0,000033 er. Cholsiure zur Reaction ver- 
wendet, so zeigte die Flissigkeit nach lingerem Stehen wohl 
eine pfirsichbliithenrothe Farbe, doch war sie zur spectro- 
scopischen Untersuchung noch nicht geeignet; die Absorptions- 
streifen waren aber deutlich hervorgetreten, sobald man schon 
0.00005 er, Cholsiure zum Versuch nahm. 
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2, Der Einfluss, welchen die Verwendung von Fur- 
furolwasser oder von Rohrzucker auf den Verlauf 
der Gallensiiurereaction hat. 


Da nach unseren bisherigen Kenntnissen angenommen 
werden darf, dass aus dem Rohrzucker unter der Einwirkune 
der concentrirten Schwefelsiiure wenigstens 1°/, Furfurol ab- 
vespalten wird, so bentitzte ich zu dem Vergleiche, entsprechend 
dem 0,1 procentigen Furfurolwasser, je einen Tropfen einer 
10 procentigen Rohrzuckerlésung. Es zeigte sich, dass in reinen 
weingeistigen Lésungen von Cholsiiure (je 0,00005 gr. aul 
1 chem.) die Schirfe der Reaction keinen Unterschied zeigt, 
ob man des Furfurolwassers oder einer entsprechend con- 
centrirten Rohrzuckerlésung sich bedient. Nach diesem Er- 
cebniss schiene die Anwendung von Furfurolwasser anstatt 
des Rohrzuckers bei der Pettenkofer’schen Probe keine 
wesentlichen Vortheile zu bieten; doch muss es_ beachtet 
werden, dass meine Angaben sich auf absolut reine L6sungen 
und iiusserst geringe Mengen beziehen, Sobald dies nicht 
der Fall ist und man auch nicht Zeit hat wie dies bei 
klinisch-diagnostischen Untersuchungen oft vorkommt —, die 
Probe mit der allergréssten Vorsicht und Genauigkeit aus- 
zuftihren, so muss dem Furfurolwasser der Vorzug gegeben 
werden, weil mit diesem Reagens die tibein Folgen der allzu 
heftigen Einwirkung der Mineralsiiure (Verkohlung) vermieden 
werden kénnen. 


3. Die Spectralerscheinungen der Furfurolreaction 
der Gallensiuren. 


Nach meinen, mit Furfurolwasser und reinen weingeistige! 
Losungen von Cholsiiure angestellten Untersuchungen kann ich 
Schenk’) vollkommen beipflichten in dem, dass im Allgemeinen 
nur zwei Absorptionsstreifen zu beobachten sind: der Eine an 
der Linie F, und der Andere zwischen D und E, niiher zur 
letzteren Liniengruppe, und dass in concentrirter Lésung nur 


1) Anatom.-physiol. Untersuchungen von S.L.Sehenk. Wien 1872 
Im Referate in Maly’s Jahresberichten fiber die Fortschritte der Thier- 
chemie, Ba. Il, S. 282. 
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mehr der Letztere zu sehen ist. Es ist aber zu bemerken, 
dass bei vorsichtiger Ausfthrung der Reaction, kurz nach Ein- 
tritt der Rothfairbung ein scharf begrenzter Absorptionsstreifen 
auch zwischen C und D, niiher zur letzteren Linie, zu sehen 
war. Dieser Streifen verschwand in den meisten Fiillen 
sehr bald — und zwar viel schneller in concentrirten als in 
verdtinnten Lésungen —, und es hellte sich dann das Spectrum 
bis ohngefaihr 55 vor E auf. Da bei dem schneeweissen Chol- 
siiurealkoholat, welches zu den Versuchen diente, eine Verun- 
reinigung durch Gallenfarbstoffe absolut nicht in Rede kom- 
men konnte, so ist wohl ftir das Auftreten des Absorptions- 


streifens bei D — wenigstens beztglich der Reaction mit 
Cholsiiure -— nicht etwa ein beigemengter Gallenfarbstoff 


verantwortlich zu machen, wie dies Schenk den Angaben 
Bogomoloff’s') entgegenfiihrte. 

Die Zahl der bisher bekannten k6rper, welche die Pet- 
tenkofer’sche Probe ebenfalls geben, ist eine recht grosse. 
Ms liegt somit die Annahme nahe, dass auch noch andere 
Furfurolreactionen zu finden sein werden, welche ein ihn- 
liches Spectrum zeigen, wie die Furfurolreaction der Gallen- 
siiuren. Alle diese Verhaltnisse sind daher in Betracht zu 
ziehen, wenn man bei einer Pettenkofer’schen Probe die 
~pectroscopische Untersuchung als diagnostisches Erkennungs- 
mittel fiir Gallensiiuren bentitzen will. 


4. Der directe Nachweis von Gallenséuren im Itarn. 

Die Verdunkelung, welche zu beobachten ist, wenn man 
in gallensiurehaltigen Harnen die Pettenkofer’sche Probe 
mit Furfurolwasser und concentrirter Schwefelséiure ausftihrt, 
kann wohl zum Theil auf die weitgehenden Zersetzungen 
ter Kohlehydratbestandtheile des Harns — bei welchen sich 
'luminsubstanzen bilden*) — zuriickgeftihrt werden. Von dieser 


1) Mit Hinweis auf seine im Medicinsky Westnik, 1867, beschriehbenen 
Versuche; Centralblatt f. med, Wiss., VII. Jahrg., 1869, S. 532, 

2) Vgl. diese Zeitschrift, Bd. XI, No. 6, und Bd. Xff, No. 1 u, 2. 
Dass hierbei auch noch ein anderer Factor in Betracht kommt, soll in 


einer spaiteren Mittheilung erértert werden, 


o*) * 
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Verdunkelung abgesehen, kann aber die characteristische Fiar- 
bung der Furfurolreaction der Gallensiuren durch anderweitige 
Firbungen verdeckt werden, welche manche, im Harn stet 
oder nur eventuell enthaltene und mit Furfurol ebenfalls reagi- 
rende Substanzen hervorrufen kénnen. Alle diese Stérungen 
sind um so bedeutender, je gréssere Mengen des Harns man 
zur Reaction verwendet. Es scheint vortheilhafter zu sein, 
die Pettenkofer’sche Probe mit nur geringen Mengen des 
Harns auszufiithren. 

Versuche, zu welchen mit Cholsiure versetzter normaler 
Harn bentitzt wurde, bestitigen diese Annahme. Es wurde 
normaler Harn mit so viel Cholsiiure versetzt, dass ein Tropfen 
je 0,00006 gr. davon enthielt; dies entspricht einem Procent- 
gvehalte von 0,12"). Wurde von solchem Harn ein Tropfen 
mit 1 ebem. Wasser verdtinnt, dann mit einem Tropfen Fur- 
furolwasser und 1 chem. concentrirter Schwefelsiiure versetzt, 
so trat nach kurzer Zeil eine schéne kirschrothe Farbung 
ein, Welche auch ohne weitere Verdiinnung die Spectral- 
erscheinungen der Pettenkofer’schen Probe erkennen liess. 
Auch war in allen diesen Proben nach 24 Stunden eine dunkel- 
blaue Farbung eingetreten: eine Erscheinung, welche in klinisch- 
propaideutischen Lehrbtichern bekanntlich vielfach ftir die sichere 
Erkennung der Gallensiiuren als entscheidend angegeben wird. 

Wurde zu dem tarn weniger Cholsiure zugesetzt, so 
traten alle die Schwierigkeiten auf, welche in den einleitenden 
Zeilen besprochen wurden. Dass die Untersuchung noch um- 
staindlicher wird, wenn der Harn auch noch reichlich Gallen- 
farbstoffe enthalt, ist wohl eimleuchtend. 

Ms sind in der Litteratur keine sicheren Angaben tiber clic 
quantitative Ausscheidung von Gallensiiuren bei Krankheiten 
vorhanden, Nach meinen Erfahrungen gelingt die Petten- 
kofer’sche Probe mit einem Tropfen icterischer Harne in nicht 
vielen Fallen. Ist es aber mit einem Tropfen des Harns nicht 
médglich, die Reaction zu erzielen, so gibt meistens selbst dic 
Untersuchung grésserer Mengen des Harns bei der Petten- 
kofer’schen Probe kein sicheres Resultat. Dafiir sprechen dic 
klinischen Erfahrungen, dass man auch bisher in den meister 
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Fillen gezwungen war, die Gallensiuren zuniichst einigermassen 
zu isoliren und erst dann die Reaction anzustellen. Dies 
wiire auch in der Zukunft ftir alle zweifelhaften Fille zu em- 
pfehlen, — und zwar um so mehr, da wir nun wissen, wie 
eross die Zahl derjenigen Substanzen ist, welche eine iihn- 
liche Furfurolreaction geben und welche im Harn imme 
enthalten sind oder darin enthalten sein kénnen. 

5, Die Frage, ob Gallensiuren im normalen Harn 

vorkommen. 

Vogel und Dragendorff'), sowie auch Hine’*) glaubten 
auf Grund ihrer Untersuchungen diese Frage bejahen zu kénnen, 
wihrend Hoppe-Seyler’) zu ganz entgegengesetzter Ansicht 
hiertiber gelangt ist. 

[ch habe zuniichst 2 Liter normalen Menschenharn nach 
Hoppe-Seyler’s*) Vorschrift behandelt und bekam dann im 
eingeengten alkoholischen Auszug mit Aether zwar eine geringe 
Trtibung, doch keine richtige Fallung: ebenso war wohl nach 
Anstellung der Pettenkofer’schen Probe (init Furfurolwasser 
und cone. Scliwefelsiure) eine schwache rothbraune Firbung 
eingetreten, doch es fehlten die characteristischen Spectral- 
erscheinungen der Furfurolreaction der Gallensiuren und sie 
waren selbst nach Ofters wiederholter Ausftihrung der Probe 
nicht zu beobachten. 

Es wurde nun nach Vogel’s Vorschriften verfahren, nur 
diente zum Versuch kein gewohnlicher, sondern zur Syrupdicke 
eingedampfter Menschenharn. Von solchem habe ich 200 
ebem. mit Salzsaéure versetzt und mit 50 cbem. Chloroform 
kraftig durchgeschiittelt. Nachdem die Fliissigkeiten | sich 
einigermassen getrennt haben, wurde der gallertige Chloro- 
tormauszug abgenoben, mit wenig Alkohol versetzt und ab- 


1) Tageblatt der 45. Versammilung deutsch. Naturf, u. Aerzte in Leipzig, 
No.5, 5.75. Im Referate in der Zeitsehr. f. analyt. Chemie, Jahry. XI, 8. 467, 

2) Ueber die Anwesenheit von Gallensiuren im physiolog. Haru. 
Inaug.-Dissert., Dorpat 1873. 

3) Physiologische Chemie, IV. Theil, Berlin 1881, S. 865, 

4) Handbuch ad. physiol. u. path.-chem. Analyse, Berlin 1883, 8. 349- 
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liltrirt. Nach dem Verdunsten des Chloroformauszuges wurde 
der Ruckstand in absolutem Alkohol aufgenommen. und die 
alkoholische Lésung auf ihr Verhalten bei der Pettenkofer- 
schen Probe geprtift. Die spectroscopische Untersuchung der 
<chwach roth gefirbten Fliissigkeit hat keine fiir die Fur- 
turolreaction der Gallensiuren characteristischen Absorptions- 


erscheinungen erkennen lassen. Auf welche K6rper die er- 


wihnte Rothfirbung zurtickzuftihren sei, wurde nicht niiher 
untersucht. Es wurde aber ein Theil von der alkoholischen 
Losung verdunstet, der Rickstand in Wasser gelést und mif 
Millon’s Reagens gepriift. Die eingetretene Rothfiirbune 
sprach ftir das Vorhandensein von Oxysiiuren. Es ist daher 
sehr wahrscheinlich, dass zur Rothtarbung, welche in der 
alkoholischen Lésung des nach Vogel’s Vorschrift bereiteten 
Chloroformauszugrtickstandes bei der Anstellung der Petten- 
kofer’schen Probe zu bemerken war, die Oxysauren auch 
wesentlich beigetragen haben. 


Meine Versuche haben somit zu denselben Ergeb- 


nissen geftihrt, zu welchen frtther schon Hoppe-Seyler 
relanet ist, — dass also Gallensaéiuren im normalen 
Harn nicht enthalten sind —, sie geben aber zugleich 
auch eine einfache Erklirung der entgegengesetzten 
Beobachtungen von Vogel, Dragendorff und Hone, 


In den folgenden Capiteln dieser Untersuchungen, welche 
der Redaction bereits zugestellt sind, soll gezeigt werden, 
dass die Furfurolreactionen zum Nachweis und zur Bestimmung 
von Kohlehydraten im Harn verwendet werden kénnen, und 
dass man bei der Einwirkung von Mineralsiuren auf selbst 
die reinsten Ejiweisskérper, Furfurol stets erhalt. 
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Ueber Furfurolreactionen. 
Von 
Dr. Ladislaus y. Udranszky. 


Il. Mittheilung. 


(Der Redaction zugegangen am 1. Marz 1888.) 


IV. Ueber den Nachweis von Kohlehydraten im Menschen- 
harn durch Furfurolbildung. 


lI. Enthalt der normale Harn stets Kohlehydrate? 

Die Frage, ob der normale Menschenharn Traubenzucker 
enthalt, hat bisher, trotz der grossen Zahl der Forscher, welche 
sich an der Ermittelung dieser Verhiiltnisse betheiligt haben, 
noch keine endgiiltige Entscheidung gewonnen. Es ist noch 
Niemandem gegliickt, selbst aus sehr grossen Mengen nor- 
ralen Harns den Traubenzucker in Substanz darzustellen. 
Andererseits sind aber die geliufigen Zuckerreactionen keines- 
wegs gentigend scharf, um Spuren von Traubenzucker im 
Harn mit Sicherheit erkennen zu lassen. 

Manche Angaben der neueren Litteratur machen es aber 
immer mehr wahrscheinlich, dass der physiologische Harn 
veringe Mengen von Kohlehydraten stets enthalt. Abgesehen 
davon, dass nach Einfuhr grésserer Flissigkeitsmengen in den 
Organismus Inosit tin Harn erscheint, welcher von manchen 
Autoren sogar als normaler Harnbestandtheil angeselien wird, 
dass bei Wéchnerinnen und S&iugenden Milchzucker im Harn 
vefunden wurde, sei hier darauf hingewiesen, dass Land- 
wehr') das sogenannte thierische Gummi als normalen Harn- 


1) Centralblatt f. d. med. Wiss., 1885, No. 21. 


Zeitschrift fur physiologische Chemie, XII. 
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bestandtheil beschrieben hat, und dass es durch meine, aus 
einem anderen Gesichtspunkte angestellten Untersuchungen’) 
bewiesen wurde, dass aus jedem normalen Harn durch gewisse 
Proceduren Huminsubstanzen abgeschieden und als deren 
Quelle nur WKohlehydratbestandtheile des normalen Harns an- 
vesehen werden kénnen., 


Der Umstand, dass nach unseren bisherigen Kenntnissen 
Furfurol aus allen Kohlehydraten und nur aus solchen ge- 
wonnen werden kann, brachte den Gedanken nahe, ob man 
die Pettenkofer’sche Probe auf Gallensiuren, welche wir 
seit Mylius’s Untersuchungen cbenfalls als eine Furfurol- 
reaction kennen gelernt haben, nicht gewissermassen um- 
drchen, d. hh. die Gallensiuren dazu bentitzen k6nnte, un 
veringe Mengen von Kkohlehydraten im Harn nachzuweisen. 
Die Schiirfe der Pettenkofer’schen Reaction leidet aber 
wesentlich, wenn man nicht reine Lésungen, sondern etwa 
Harn zur Untersuchung verwendet. Meine Versuche scheitertet 
eben an der Undeutlickeit der Fairbung von einer Furfurol- 
reaction der Gallensiuren im Harn’). Ich war deshalb ge- 
nothigt, andere, noch schirfere und durch st6rende Agentie: 
weniger beeinflussbare Furfurolreactionen zum Nachweise vou 
Kohlehydraten im Harn zu verwenden. 


Es erschien ftir solche Zwecke ganz geeignet eine Furfurol- 
reaction, welche schon friiher H. Schiff’) tir die Erkennung 
geringer Mengen von Kohlehydraten im Allgemeinen empfohlen 
hat. Man vermischt nach seiner Vorschrift Xylidin mit dem 
eleichen Volum Eisessig, versetzt die Lésung mit etwas Alkoho! 
und taucht dann in die Fltissigkeit Filtrirpapierstreifen ein. 
Wenn diese getrocknet, so sind sie zur Verwendung geeignet, 
welche darauf beruht, dass die Papiere mit geringsten Mengen 
Furfurol benetzt, durch die Bildung des Salzes vom Furoxylidin: 
(C,H,O.CH.(C,H,NH,),) prachtvoll rothgefarbt erscheinen. 
Um kohlehydrate in irgend emer Substanz oder Flissigkei! 


rg it 


1) Diese Zeitschrift, Bd. XI, No. 6. und Bd. XII, Now 1 u. 2. 
2) Vgl. diese Zeitschrift, dies. Band, 8. 573. 
5) Berichte d. deutsch. chem. Ges., Jahrg. XX, 8. 540. 
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nachzuweisen, braucht man nur diese mit einem = geringen 
Ueberschuss von concentrirter Schwefelsiure im Reagensrolir 
vorsichtig zu erhitzen und die ausstrémenden Dimpfe durch 
einen in die Mtiindung des Reagensrohrs eingeschobenen Xylidin- 
acetatpapierstreifen streichen zu lassen. 


Es zeigte sich nun, dass durch Erhitzen mit der Saure 
aus jedem physiologischen Harn Furfurol gewonnen werden 
kann, und dass die Reaction in vielen Fiéllen gelingt, wenn 
man auch nur einen Tropfen des Harns dazu verwendet. 
Die von Baumann’) fiir die Abtrennung und Isolirung der 
Kohlehydrate in Vorschlag gebrachte Methode gab mir ferner 
die Méglichkeit, es noch stricter zu beweisen, dass die Réthune 
der Schiff’ schen Reagenspapiere bei diesen Versuchen wirk- 
lich nur auf eine Abspaltung von Furfurol aus kohlehydrat- 
bestandtheilen des normalen Harns zurtickzufthren ist. Ich habe 
also den Harn mit Benzoylchlorid und 10 procentiger Natron- 
lauge wiederholt kraftig durchgeschiittelt und den Niederschlag 
dam von der Fliissigkeit abgetrennt. Das mit Phosphaten 
des Harns verunreinigte Benzoésiiureestergemenge gab die 
Schiff'sche Furfurolreaction in einer sehr eclatanten Weise, 
wihrend aus der Fltissigkeit nur dann zum Gelingen der 
Reaction gentigende Mengen von Furfurol herausdestillirt 
werden konnten, wenn mehrere Cubikcentimeter mit der 
cone. Schwefelsiure erhitzt wurden. Der Umstand, dass der 
Harn, wenn auch in viel abgeschwichterem Maasse, selbst 
nach Abtrennung der Kohlehydrate in Form von Benzoé- 
siureestern, die Furfurolreaction noch zeigte, kann nicht so 
cedeutet werden, dass durch Zersetzungsproducte anderer 
Harnbestandtheile die Schiff’schen Reagenspapiere ebenfalls 
veréthet werden kénnen. Die Erklarung ist vielmehr dadurch 
gegeben, dass ein Theil von den Kohlehydraten der Ben- 
zoylirung gewohnlich entgeht. Diese geringen Mengen kénnen 
aber angesichts der grossen Empfindlichkeit der Furfurol- 
reaction schon zur Nachweisbarkeit gentgen. 


1) Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft, Jahirg. XIX 
3218. 
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Es war also durch diese Versuche ermittelt, 
dass in jedem physiologischen Harn beim Erhitzen 
mit concentrirter Schwefelsiure Furfurol gebildet 
wird, somit ein weiterer Beweis daftir geliefert 
worden, dass im normalen Menschenharn Kohle- 
hydrate stets vorkommen. 


Es sei hier zugleich einer Beziehung der Furfurolbildung 
zu gewissen Farbenerscheinungen im Harn Erwihnung gethan. 
Das Furfurol gibt bekanntlich mit Leichtigkeit Veranlassung 
zu Fiirbungen verschiedenster Art. Es ist daher leicht denk- 
bar, dass das im Harne unter dem Einfluss der Saure gebil- 
dete Furfurol mit manchen Bestandtheilen des Harns solche 
Firbungen bedingen kann. Dies wire somit eine einfache 
Erginzung der Erklirung, welche ich friiher ftir das Zustande- 
kommen der Dunkelfirbung in mit Saéuren erhitzten Harnen 
gegeben habe, nimlich dass diese Verdunkelung durch Zer- 
setzungsproducte der Kohlehydratbestandtheile des Harns — 
Huminsubstanzen — bedingt ist’). 


Fiir den Nachweis von Kohlehydraten im Harn ist bei 
Weitem noch geeigneter wie die Schiff’sche Reaction dic 
Furfurolreaction mit #-Naphthol und Schwefelsiure, welche 
bereits im I. Capitel dieser Mittheilungen besprochen wurde. 
Molisch’) hat ftir die Zwecke klinischer Harnuntersuchungen 
vor nicht sehr langer Zeit zwei Zuckerreactionen angegeben. 
Nach seinen Angaben tritt in mit Thymol oder «-Naphtho! 
versetzten Harnen auf Zusatz von concentrirter Schwefelsiure 
eine characteristische sherry- bis rubinrothe, respective violette 
Kirbung ein, welche nach Molisch’s Ansicht durch das Vor- 
handensein von Traubenzucker im Harn bedingt ist. Nach 
meinen Untersuchungen unterliegt es nun keinem Zweifel, 
dass diese beiden Reactionen Molisch’s in Wahrheit Furfurol- 
reactionen sind, sie im Harn nur durch die Bildung von Fur- 


1) A. a. O. 
2) Sitzungsberichte der mathematisch-naturwissenschaftlichen Clas=: 
der kais. Akademie der Wissenschaften in Wien, XCIIf. Band, IL Abthly 


S, 912. 
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furol zustandekommen und das Vorhandensein von kohle- 
hydraten tberhaupt — und nicht des Traubenzuckers allein 
— mit Sicherheit anzeigen. 

Die Farbung der Furfurolreaction mit Thymol und 
Schwefelsiure kann unter Umstiinden schwer zu unterscheiden 
<ein von der Verfirbung des Harnes, welche schon nach 
Zusatz von Schwefelsiiure allein eintritt. Die Violettfirbung 
hei der #-Naphthol-Reaction ist hingegen sicher und scharf 
zu erkennen. Diese Reaction ist auch ausserst cmpfindlich, 
<0 dass man mit ihr in einem cinzigen Tropfen eines jeden 
normalen Harnes eine intensive Violettfirbung bekommt und 
hei passender Versuchsanordnung auch noch die spectro- 
-copische Untersuchung vornehmen kann. Fir die %-Naphthol- 
Reaction wurde mittelst der Baumann’schen Methode eben- 
falls nachgewiesen, dass sie lm Harn nur durch Kohlehydrate 
hedingt wird, welche in Form von Benzoésiiureestern abge- 
trennt werden kénnen. 

Die Reaction von Molisch, welche ihr Autor keines- 
wegs als Furfurolreaction erkannt hat, ebenso wie die Schiff- 
<che Furfurolreaction, geben somit ein sicheres Mittel an die 
Hand, um zu zeigen, dass der normale Menschenharn Kohle- 
hydrat stets enthilt. Stellt man diese Reactionen mit der 
von mir angegebenen Vorschrift und Bedingungen an (welche 
spiiter noch ausftihrlicher besprochen werden), so gelingt es mit 
der Schiff’schen Reaction in vielen Fiillen — mit der 2-Naph- 
thol-Reaction aber immer —, schon mit einem Tropfen 
eines jeden normalen Harnes, diesen Nachweis mit positivem 
Erfolge zu fiihren. Dieser Umstand scheint mir besonders 
deshalb bemerkenswerth zu sein, weil friiher, um einen solchen 
Nachweis auf eine andere Weise zu gewinnen, oft viele Liter 
vom Harn verarbeitet worden sind, ohne dass sich dabei 
immer ein positives Resultat ergeben hiitte. 


Wenn somit das Vorhandensein von Kohlehydrat im 
normalen Menschenharn ausser Frage steht, so fehlt es doch 
noch an einem directen Nachweis dartiber, ob das Kohle- 
hydrat des Harns aus Traubenzucker — wie es auch Molisch 
anzunehmen scheint —, oder noch aus einem anderen, oder 
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mehreren Kohlehydraten besteht. Inwieweit besonders das 
von Landwehr beschriebene thierische Gumini bei diesen 
eactionen betheiligt ist, dartiber liegen noch keine Erfah- 
rungen vor. 


2, Die Verwendbarkeit der Furfurolreactionen zu 
einer annaihernden quantitativen Bestimmung von 
Kohlehydraten im Harn. 


Da selbst iiusserst geringe Mengen eines jeden normalen 
Hlarnes beim Erhitzen mit concentr. Schwefelsiiure Furfuro! 
liefern, so ist es verstiindlich, dass keine Furfurolreaction dazu 
dienen kann, oline Weiteres anzuzeigen, ob irgend ein Harn 
beztiglich seines Gehaltes an Kohlehydraten als normal oder 
als pathologisch betrachtet werden muss. 

Molisch hat schon bei der von ihm empfohlenen Zucker- 
reaction gefunden, dass man den Harn verdiinnen muss, wenn 
man mit Hilfe dieser Reaction die Unterscheidung normaten 


Harns vom pathologischen durchftihren will. Seine Angaben 


sind aber viel zu wenig pracis, um seine Methode als eine 
nur annihernd quantitative betrachten zu lassen. 

Es erschien aber wahrscheinlich, dass man die Furfurol- 
reactionen, da wir nun tiber ihr Zustandekommen im [arn 
aufeeklirt sind, bei ciner passenden Versuchsanordnung doch 
zu einer anniihernden quantitativen Bestimmung der Kohle- 
hydrate im Harn bentitzen kénnte. 

Kine bedeutende Schwierigkeit war dadurch gegeben, 
dass die Grenze zwischen physiologischer und pathologischer 
Kohlehydratausscheidung noch nicht sicher festgestellt ist. 
Man nennt im Allgemeinen einen Harn diabetisch, wenn 
irgend eine von den tiblichen Zuckerreactionen positiv aus- 
fallt und wenn dieser nachgewiesene Zuckergehalt nicht etwa 
auf eine, noch als physiologisch zu betrachtende, vortiber- 
gehende Zuckerausscheidung — z. B. auf eine «glycosuric 
alimentaire» — zurtickgefiihrt werden kann. 

Die Methoden, welche zur quantitativen Bestimmung de- 
Traubenzuckers in diabetischen Harnen dienen und welche 
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nach den neueren Verbesserungen von Worm-Miller und 
Soxhlet u. A. ftir diesen Zweek einen bedeutenden Grad 









von Genauigkeit erreicht haben, sind nicht verlisslich oder 
var nicht anwendbar in denjenigen Fallen, wo es sich um 
Bestimmune von Zuckerwerthen im Harn handelt, welche nur 
Zehntel Procente betragen. 


Die Frage, ob ein Harn als diabetisch zu betrachten 





<ei, Wird daher in vielen Fallen nur durch eine qualitative 
Probe entschieden, Deshalb dtirfte cine Reaction, welche 
| leicht ausftihrbar eme annihernd genaue Abschitzung des 

Gehaltes an Kohlehydraten im Harn ermdglicht, nicht ohne 
lnteresse sein. 
Bel 


ich mir zur Aufeabe, die Furfurolreactionen dem Zwecke 





den im Folgenden beschriebenen Versuchen stellte 








und den Erfordernissen einer klinisehen Harnuntersuchung 
anzupassen, 


Aus der grossen Zahl der bekannt gewordenen Furfurol- 
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eactionen wiihlte ich zweie, die Schitf's mit Nylidinacetat, 
und die Furfurolreaction des a#-Naphthols aus, da von diesen 
mnehrfach erwiesen wurde, dass sie neben grosser Schiirfe, 


a 


Empfindlichkeit und Sicherheit, auch eine gewisse bequem. 
lichkeit fir die practische Ausfthrung mit sich bringen., 

Ich suchte zunaechst mit Kohlehydratlésungen von be- 
kanntem Procentgehalt bei einer bestimmten Versuchsanord- 
nung festzustellen, wie weit die Empfindlichkeit dieser Furfurol- 
reactionen reicht. Es wurde zu diesen Vergleichsversuchen 
immer je ein Tropfen') von Traubenzuckerlésungen ver- 


1) Ich wendete zu diesen Vergleichsversuchen ebenso, wie auch 
spiter zu den Harnreactionen darum nur je einen Tropfen und nicht 
vréssere Quantitéten an, weil es bequemer ist, einen Tropfen aus einer 
Fliissigkeit zu nehmen, als etwa davon 1 oder mehrere Cubik centimeter 
yenau abzumessen. Ich iiberzeugte mich dibrigens durch zahlreiche Ver- 
suche, dass die Grésse und das Gewicht des Tropfens sehr wenig variirt, 
wenn man aus einer und derselben Flissigkeit den Tropfen auf ver- 
schiedene Weise nimmt. Fir die Furfurolreaetionen hat aber die An- 
wendung nur eines Tropfens noch weitere Vortheile. Je kleiner die 
Menge der Fliissigkeit, um so leichter ist es, das gebildete Furfurol dar- 


~chiedener Concentration verwendet. Durchschnittgewichts- 
bestimmungen von 20—30 Tropfen sind den Berechnungen 
zu Grunde gelegt. 


Fir die Schiff’sche Furfurolreaction zeigte es sich nun, 
dass wenn man einen Tropfen einer 0,2 procentigen Trauben- 
zuckerlésung mil 1 ebem. concentrirter Schwefelsiiure erhitzt, 
die Reaction noch gut gelingt. Wendet man dagegen einen 
Tropfen einer 0,16 procentigen Traubenzuckerlésung an, so 
wird die Réthung der Reagenspapiere schon schwicher und 
mit einem Tropfen einer O,18procentigen Traubenzucker- 
l6sung trilt die Reaction nicht mehr deutlich ein. Die Menge 
des bei dieser Versuchsanordnung mit Hitilfe der Schiff- 
schen Furfurolreaction noch nachweisbaren Traubenzuckers 
variirt nach der Berechnung zwischen 0,Q0007 er. und 
0.000088 er.'). 

Nach der grossen Empfindlichkeit, welche ftir die #-Naph- 
thol-Reaction bet dem Nachweise des Furfurols gefunden 
wurde*), war es schon a priori anzunehmen, dass diese 
Reaction auch bei der Untersuchung von Traubenzucker- 
ldsungen die Schiff’sche Furfurolreaction an Empfindlich- 
keit tibertreffen wird. Diese Vermuthung hat sich auch wirk- 
lich bestitigt. 

Gibt aman zu einem Tropfen einer 0,06 procentigen 
Traubenzuckerlésung zwei Tropfen einer 15 procentigen alko- 


aus ganz herauszudestilliren, wie es bei der Schiff’schen Furfurolreaction 
gveschehen muss. Bei Furfurolreactionen, wo man auch schon darum ei) 
stiirkeres Erhitzen der Fliissigkeit vermeiden muss, damit die Fiarbung 
nicht darunter leide — wie z. B. auch bei der a-Naphthol-Reaction - 

ist es auch vom Vortheil, nur geringe Mengen zu untersuchen. Man 
braucht niimlich dann um so weniger Schwefelsiiure zuzusetzen, wodurcli 
die Gefalr einer allzu starken Erwirmung der Fliissigkeit um ein Wesent- 


liches herabgesetzt wird. 

1) Schiff ftihrt in seiner citirten Arbeit an, dass er mit Hiife 
seiner Furfurolreaction noch 0,00005 gr. Zucker nachweisen konnte. 
Der geringe Unterschied in unseren Resultaten riihrt vielleicht daher. 
dass Schiff mit trockner Substanz, ich aber mit einer Fliissigkeit dic 
Bestimmung ausgeftihrt habe. 

2) Vgl. diese Zeitschrift, dies. Band, S. 566. 
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holischen Lésung von #-Naplhithol, so triibt sich zuniichst die 
Fliissigkeit. Giesst man nun vorsichtig unter das Gemisch 
etwa ‘/, cbcem. concentrirter Schwefelsiure in das Reagens- 
rohr, so stellt sich tiber dem griinen Saum (hervorgerufen 
durch die Einwirkung der Mineralsiure auf das z-Naphthol) 
nach kurzer Zeit ein dunkelvioletter Farbenring ein. Ver- 
mischt man die Flussigkeiten durch Umschiittelung (bei Ab- 
ktihluneg!) zu der Zeit, wo diese Farbenerscheinung eben zu 
bemerken ist, so resultirt eine carmoisinrothe Farbung, mit 
einem Stich in’s Blaue. Es sind dann in der Fliissigkeit zu- 
cleich die, im I, Capitel dieser Mittheilungen beschriebenen 
Spectralerscheinungen wahrzunehmen. Die Reaction ist’ bei 
Anwendung eines Tropfens ciner 0,05procentigen Trauben- 
zuckerlésung schon etwas undeutlich. Nimmt man einen 
Tropfen einer 0,08 procentigen Traubenzuckerlésung = zur 
Reaction, so sind keine characteristischen Erscheinungen 
mehr zu bemerken. Die Menge des bei dieser Versuchs- 
anordnung mit Hilfe der 2-Naphthol-Reaction noch nach- 
weisbaren Zuckers variirt sonach zwischen 0,000028 gr. 
und 0,000033 er. 


C 


Nebenbei sei hier noch erwilnt, dass diese beiden Fur- 
furolreactionen selbst ftir den Nachweis des Traubenzuckers 
alle bisher tiblichen Methoden der Zuckerbestimmung an Em- 
pfindlichkeit tibertreffen. Ich tiberzeugte mich durch wieder- 
holte Untersuchungen, dass bei der gréssten Vorsicht, und 
Anwendung von ganz frisch bereiteter Fehling’scher Lésung, 
es nie moglich war, durch die Trommer’sche Probe den 
Zucker (in reiner wisseriger Lésung) nachzuweisen, wenn 
dessen Menge unterhalb 0,00012 gr, bis 0,00014 gr. zu 
stehen kam. Die geringsten Mengen des mit der Trom- 
mer’schen Probe, mit der Schiff’schen Furfurolreaction 
und der Reaction init z-Naphthol und Schwefelsiéiure, in reinen 
Lésungen noch nachweisbaren Zuckers verhalten sich also 
wie 0,00012 gr. : 0,00007 gr. : 0,000028 gr. 

Die Differenz ist nattirlich noch grésser, wenn es sich 
darum handelt, die Untersuchung im Harn auszufthren. Das 
im Harn gebildete Furfurol wird zwar zum Theil durch einige 
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Bestandtheile des Harns gebunden, und somit der Reaction 
entzogen. Diese Beeintriichtigune der Furfurolreactionen. ist 
aber viel geringer, wie die Hindernisse, welche dem guten 
(relingen einer Trommer’schen Probe im Harn entgegen- 
treten. 


Die meisten Kliniker werden wohl einen Harn ftir dia- 
betisch erkliren, wenn derselbe dauernd circa 0,5°/, oder 
noch mehr Zucker enthalt. Auf Grund der frtiheren Erfah- 
rungen mit reinen Traubenzuckerl6sungen habe ich zahlreiche 
Versuche mit normalen und diabetischen') Harnen ausgeftihrt. 
Alle diese Versuche Jiessen die Anwendbarkeit der Methode 
und der Berechnung fiir den vorhegenden Zweck als sichere 
erkennen., 


Gilt es also zu ermitteln, ob ein Harn mehr oder weniger 


als 05°) Zucker oder Kolilehydrat enthalt, so ist in folgender 


Weise zu verfahren: 


) 


a) Bei der Schiff'schen Furfurolreaction. 


Man verdiinnt den zu untersuchenden Harn, mit Wasser, 
auf das Vierfache seines Volums. Es wird dann ein Tropfen 
des verdtinnten Harns mit etwa 1 ¢bem. concentrirter Schwefel- 
sfiure im Reagensrohr erhitzt und in die Miindung dieses ein 
init Nylidinacetat getrinkter Papierstreifen eingeschoben, — Er- 
zeugen die ausstrOmenden Dimpfe eine kraftige Rothung des 
Reagenspapiers, so ist der Harn beztiglich seines Gehaltes 
an Kohlehydraten pathologisch, d.h. er ist im Stande, ebenso 
viel Furfurol zu liefern, wie eine Traubenzuckerlésung, welche 
wenigstens 0,5 procentig ist. Bleibt die Réthung der Papiere 
aus, so ist der Harn beztiglich seines Gehaltes an Kohle- 
hydraten normal. 


1) Es wurde der Zuckergehalt diabetischer Harne von mehreren 
Fallen durch Titrirung genau ermittelt. Die Harne wurden alsdann so 
weit verdiinnt, dass ihr Zuckergehalt auf 0,59 zu stehen kam. Mit so 
verdiinuten Harnen wurden dann Controllversuche ausgefiihrt, und diese 
ergaben eine vollkommene Uebereinstimmung mit den Versuchen, zu 
welchen reine Traubenzuckerlésungen von 0,5%o verwendet wurden. 
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b) Bei der z-Naphthol-Reaction. 


Man verdtinnt den zu untersuchenden Harn, mit Wasser, 
auf das Zehnfache seines Volums. Es wird dann ein Tropfen 
des verdtnnten Harnes im Reagensrohr mit zwei Tropfen 
einer 15procentigen alkoholischen Lésung von %-Naphthol 
versetzt. Man liisst nun etwa ‘/, ebem. concentrirter Schwefel- 
siure vorsichtig unter das Gemisch fliessen. Tritt an der 
Bertihrungsflaiche der Fltissigkeiten tiber einem gritinen Saum 
ein violetter Farbenring in der Flissigkeit ein, so ist der 
Harn bezitiglich seines Gehaltes an Kohlehydraten pathologisch, 
d. h. er ist im Stande, so viel Furfurol za liefern, wie eine 
Traubenzuckerlésung, welche wenigstens O,5procentig ist. 
Ist der violette Farbenring nicht zu beobachten, so kann 
man den Harn beztiglich seines Gehaltes an Kohlehydraten 
als normal betrachten'). 

Kinige Bemerkungen, die Anstellung der Reactionen 
betretfend, sollen hier noch angeftihrt werden. 


Die Furfurolreactionen dtirfen nur mit eiweisstreien oder 


<olehen Harnen vorgenommen werden, welche nur Spuren 


von Eiweiss enthalten’). Unbedeutende Mengen von Ejiweiss 
im Harn kénnen vernachlissigt werden, weil bei der diusserst 
veringen Menge des Harns, welche ich zu den Reactionen 
verwende, die Stérune durch das Eiweiss beinabe gleich Null 
wird. Erheblichere Mengen von Eiweiss st6ren aber «die Be- 
urtheilung der Reaction. Seegen’) hat schon gefunden, dass 
die Molisch’ sche Zuckerreaction mit #Naphthol und Schwefel- 
siure auch von solchen Eiweisskérpern getheilt wird, gegen 
deren Reinheit nichts einzuwenden ist. Meine im folgenden 





1) Molisch hat bei seiner «Zuckerreaction» mit «-Naphthol im 
Harn gefirbte Ausscheidungen beschrieben, welche eintreten, wenn das 
Reactionsgemisch mit Wasser verdiinnt wird. Nach meinen Erfahrungen 
ist diese Erscheinung bei der dusserst geringen Menge des Harns, welche 
ich zur Furfurolreaction mit «-Naphthol bentitzte, gar nicht characteristisch. 

2) Enthalt der Harn mehr Eiweiss, so muss man ebenso verfahren, 
als wenn man einen eiweisshaltigen Harn zur polarimetrischen Bestimmung 
des Traubenzuckers vorbereiten will. 

3) Centralbl. f. d. med. Wiss., XXIV. Jahry., 1886, No. 44 u. 45. 
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Capitel dieser Mittheilungen zu beschreibenden Versuche geben 
eine einfache Erklirung der Beobachtung Seegen’s. 

Die Reagensréhrchen, welche zu den Reactionen ge- 
braucht werden, mtissen absolut rein sein. Schiff hat schon 
angegeben, dass wenn Papierfaserchen, kleine Baumwoll- 
fiden ete. im Reagensrohr bei der Reinigung desselben zurtick- 
bleiben, oder die Reagensréhrchen einige Zeit in einer staubigen 
Atmosphiire unbedeckt stehen bleiben, so kénnen durch das 
Erhitzen des Rohrs allein aus dessen Verunreinigungen schon 
ventgende Mengen von Furfurol entwickelt werden, damit 
eine an die Mtindung gchaltenes Xylidinacetatpapier réthlich 
vefiirbt erscheine. 

Bei der Bereitung der Schiff’schen Reagenspapiere 
muss Sorge getragen werden, dass der Eisessig ganz frei von 
Furfurol sei, Nach V. Meyer’s'’) Mittheilungen ist der kiéut- 
liche Eisessig nimlich oft mit Furfurol verunreinigt; diese 
Verunreinigung kann nach colorimetrischen Bestimmungen 
(mit Anilin) selbst 0,108 gr. pro Liter betragen. 

Fiir die Empfindlichkeit und Haltbarkeit der Reagens- 
papiere ist es von Vortheil, wenn das Gemisch gleicher Volu- 
nina Xylidin und Eisessig, nur mit ganz wenig Alkohol ver- 
setzt, zur Triankung der Papierstreifen dient. Die Reagens- 
papiere miissen an der Luft an einem nicht zu warmen Orte 
eetrocknet werden. Die Papiere kénnen erst dann zu den 
Reactionen verwendet werden, wenn sie bereits ganz trocken 
sind, Es ist fernerhin rathsam, die Papiere bei der Aut- 
bewahrung vor Luft und Licht einigermassen zu schiitzen. 
Es hat sich aber gezeigt, dass solche Schiff’sche Reagens- 
papiere, die ich vor etwa drei Monaten anfertigte und welche 
seitdem in einem offenen Schilchen frei an der Luft standen, 
von ihrer Empfindlichkeit nur wenig einbtissten. 


Ich will schliesslich noch besonders hervorheben, dass 


die von mir geschilderten Versuche einer quantitativen Be- 
stimmung der Kohlehydrate im Harn keinen Anspruch aut 


1) Berichte d. deutsch. chem. Ges., XI. Jahrg., S. 1870. 
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absolute Genauigkeit machen kénnen. Sie werden insbesondere 
die bisher tblichen Methoden der quantitativen Bestimmung 
des Traubenzuckers in diabetischen Harnen nicht verdrangen. 
Sie werden aber — dartber liegen mir zahlreiche Erfahrungen 
vor — mit wesentlichem Nutzen zu verwenden sein da, wo 
es gilt, durch einen einfachen Versuch zu entscheiden, ob 
der Harn nur wenige Zehntel Procente, oder einen bedeutenden 
Gehalt an Kohlehydraten besitzt. Um es kurz zu sagen, sind 
also diese Reactionen besonders dazu geeignet, zu ermitteln, 
ob ein Harn beztiglich seines Kohlehydratgehaltes als ein 
normaler oder als ein pathologischer zu betrachten sei. 
Endlich ist bei den beschriebenen Reactionen in Betracht 
zu ziehen, dass die Furfurolreactionen auf alle im Harn vor- 
handenen Kohlehydrate zu beziehen sind. Es ist vorauszu- 
sehen, dass das thierische Gummi die Furfurolreaction geben 
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wird. Ich habe ferner festgestellt, dass die Glycuronsiiure ‘) 
ebenso Furfurol liefert, wie die Kohlehydrate. 

Ueber das Vorkommen dieser Substanzen im normalen 
Harn ist indessen mit Sicherheit nur das nachgewiesen, dass 
der Gehalt des Harns an thierischem Gummi ein sehr geringer 
ist. Dagegen ist es festgestellt, dass die pathologische Ver- 
mehrung der Kohlehydrate im Harn wesentlich nur auf 
einer Vermehrung des Traubenzuckers beruht. Aus diesem 
Grunde sind auch bei den friheren Controll- und Vergleichs- 
bestimmungen die Furfurolreactionen stets auf Lésungen von 
reinem Traubenzucker bezogen worden. 
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V. Ueber die Bildung von Furfurol aus Eiweiss. 
Die Beziehung der Kohlehydrate zum Eiweiss, d. h. die 
Bildung von Kohlehydraten aus Eiweiss, ist bis jetzt nur auf 
physiologischem Wege nachgewiesen worden. 

Claude Bernard’) konnte bei Versuchen an Thieren, 
Welche andauernd mit Fleisch geftittert worden sind, eine 








1) Ich verdanke ein Specimen von Glycuronsiureanbydrid der Freund- 
ichkeit des Herrn Dr. H. Thierfelder in Strassburg. 

2) Cl. Bernard: Nouvelle fonction du foie, Paris 1853. Leeons 
de physiologie expérimentale. Paris 1855. 
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reichliche Zuckerbildung in der Leber constatiren, Gegen die 
Krklirung dieser Beobachtung Bernard’s wurden verschie- 
dene Einwendungen erhoben. Es wurde vorgchalten, dass 
diese reichliche Zuckerbildung in der Leber von dem Dextrin- 
resp. Glycogengehalte des Fleisches, welches zur Futterung 
der Versuchsthiere diente, abhangig sein kénnte. Far die 
Erklirung der Glycogenanhiiufung in der Leber wurde dann 
auch die «Ersparnisstheorie» zur Hilfe genommen. 

Is ist ier nicht am Platze, auf die reichhaltige Lit- 
teratur, welche sich iit diesem Gegenstande beschiftigt, sowie 
auf die Erérterung dessen, wie weit die gegen die Bernard- 
sche Beobachtung gemachten Einwendungen berechtigt sind, 
niher einzugehen. Es soll nur hervorgehoben werden, dass 
nach den Ergebnissen der neueren Forschung die Beobachtung 
Bernard’s thatsichlich nicht anders gedeutet werden kann, 
als dass der thierische Organismus die Fihigkeit besitzt, aus 
KiweisskOrpern Kohlehydrate zu bilden. 

Zuniichst hat Seegen') die Bernard’schen Versuche 
wiederholt, indem er Pepton anwendete. Er fand, dass bei 
Peptonftitterung der Thiere, oder nach Injectionen von Pepton, 
der Glycogengehalt der Leber steigt. Aus Versuchen mit der 
liberlebenden Leber hat Seegen weiterhin geschlossen, dass 
im Organismus das Pepton hauptsiachlich in der Leber zer- 
setzt wird*), und dass der Leberzucker auch zu den Producten 
dieser Umwandlung gehort. 

Thierfelder’) hat dann gezeigt, dass durch langes 
Hungern kohlehydratfrei gemachte Thiere nach Eingabe von 
Chloralhydrat oder tertiarem Amylalkohol gepaarte Glycuron- 
siiuren produciren. Die Glycuronsiiure kann in diesen Fallen 
nur aus dem Eiweissbestande der Thiere entstanden sein. 

Der weitaus wichtigste Nachweis tiber die Fihigkeit des 
Organismus, aus Eiweiss Kohlehydrate zu bilden, wurde durch: 


1) Biolog, Centralblatt, Il, No. 19, S. 593. 

2) Dass die Leber im Stande ist, in’s Blut gebrachtes Pepton 
zurtickzuhalten, geht schon aus friiheren Versuchen Pl6ész’s_ uni 
Gvyergyai's (Arch. f. d. ges. Physiol., Bd. IX, 1874, 8. 325) hervor. 

3) Diese Zeitsehr.. Bd. X, S. 165. 
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die Untersuchungen v. Mering’s') geliefert. v. Mering er- 
kannte im Phloridzin cin Mittel, mit welchem man iiusserst leicht 
und sicher vortibergehenden, hochgradigen Diabetes mellitus 
hervorrufen kann. Wurde kohlehydratfrei gemachten Hunden 
etwa 20 gr, Phloridzin dargereicht, so trat eine, auf ohngefiihr 
48 Stunden sich erstreckende Zuckerharnruliy ein. Aus den 
. parallel mit den Zuckerbestimmungen ausgefihrten Bestim- 
| mungen der Stickstoffausscheidung schliesst v. Mering, dass 
der stickstofifreie Theil des Eiweisses zum grésseren Theil, 
mindestens zu */,, aus Kohlehydrat besteht; dieser Werth ist 
aber wahrscheinlich noch grésser, da wohl anzunehmen ist, 
dass durch das Phioridzin nicht alles Kohlehydrat. welches 
aus Eiweiss entstanden ist, vor Verbrennung geselhititzt, im 
Urin ausgeschieden wird. 


Man hat in der neueren Zeit die Frage, ob Kohlehydrate 
aus dem Eiweiss direct, oder auf indirecte Weise gebildet 
werden, d. h. ob das EKiweissmolektil Kohlehydratreste enthalt 
oder nicht, vielfach discutirt. Wihrend v. Mering seine 
Versuche mit der ersteren Auffassung in Einklang bringt, 
hat sich Pfltiger’*) ftir die indirecte Bildung der Kohle- 
hydrate aus Eiweiss ausgesprochen. 
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Der chemische Nachweis der Bildung von Kohlehydraten 
aus Eiweiss ausserhalb des Organismus ist bis jetzt noch 
nicht gegliickt. Bei keiner Spaltung des Eiweisses hat man 
Kohlehydrate erhalten. Dass beim Kochen des Eiweisses mit 
Alkalien leicht oxydable Substanzen gebildet werden, daraus 


kann man wohl kaum — wie Krukenberg’) es thut — 
auf die Priiexistenz von Kohlehydraten im  Eiweissmolekul 
schliessen. 





1) J.v. Mering, «Ueber exp. Diabetes.» «Ueber Diab. mellitus. » 
Separatabdrticke aus den Verhandlungen des V. und VI. Congresses fiir 
innere Medicin in Wiesbaden. 1886 u. 1887, 

*) Arch, f. d. ges. Physiol., Bd. XLII, S. 144. 

3) S.-A. aus den Sitzungsberichten der Jenaischen Gesellschaft f. 
Medic. u. Naturwiss. 1885. Ref. in Maly’s Jahresber. jib. d. Fortschr. 
d. Thierchemie. Bd. XV, S. 17. 
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Wehmer und Tollens') verneinen die Priexistenz 
von Kohlehydraten im Eiweissmolektil auf Grund ihrer Ver- 
suche, welche zeigten, dass man beim Kochen der Eiweiss- 
kérper mit Salzsiiure keine Livulinsiiure erhilt, wahrend alle 
echten Kohlehydrate bei dieser Behandlung Livulinsiure liefern. 

Es gelingt leicht, zu zeigen, dass beim Erhitzen des 
EKiweisses mit concentrirter Schwefelsiiure Furfurol entsteht. 
Schon geringe Mengen kéuflichen Peptons gaben eine sehr 
deutliche Reaction mit Xylidinacetat. Um aber jede Bei- 
mengung von Kohlehydraten bei den zu den Versuchen ver- 
wendeten Eiweissk6rpern mit Sicherheit ausschliessen zu 
kénnen, wurde frisch geschlagenes Fibrin vollstindig  ge- 
waschen und nachher zu der Untersuchung bentitzt. 

Es wurden 17 gr. lufttrocknen Fibrins mit 40 gr. con- 
centrirter Schwefelsiure und 20 gr. Wasser in einem Kolben 
iiber freier Flamme erhitzt. Das Destillat in der Vorlage rief 
auf den Schiff’schen Reagenspapieren eine intensive Roth- 
firbung hervor. Ein Theil des Destillates, mit Natriumear- 
bonat neutralisirt und im Reagensrohr gekocht, gab Dimpfe 
ab, welche das Xylidinacetatpapier ebenfalls stark rétheten. 
Etwa 1 chem. des Destillates mit in Essigsiiure geléstem 
Phenylhydrazin versetzt, zeigte eine dlige Trtibung, welche 
nach einigen Stunden einem schwachen krystallinischen Nieder- 
schlage Platz gab’). Von weiteren Furfurolreactionen wurden 
im Destillate ausgefiihrt: die mit %-Naphthol, Cholséure, 
Aethylenglycol, Codein und concentrirter Schwefelsiure. In 
aulen diesen Portionen waren die characteristische Fiirbung, 
sowie auch die frtiher beschriebenen Spectralerscheinungen 
wahrzunehmen. 

Auf einen weiteren Nachweis des Furfurols, mit Hilfe 
seiner Oxydation zu Brenzschleimsiure, musste wegen der 
veringen Menge des zu Gebote stehenden Materials verzichte! 
werden, um so mehr, da die leichte Zersetzlichkeit der brenz- 


1) Ann. d. Chemie, Bd. COXLUT, Heft 3, 5. 314. 
2) Vel. E. Fischer, Ueber die Einwirkung des Phenylhydrazin- 
auf Aldehyde und Ketone. Ber. d. deutsch. chem. Ges., Jahrg. XVII. 
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schleimsauren Salze der Erkennung selbst grésserer Mengen 
von Furfurol auf diesem Wege bedeutende Schwierigkeiten 
entgegenbringt. Ebenso wurde eine quantitative Bestimmung 
des gebildeten Furfurols nicht vorgenommen. Es ist sehr 
wahrscheinlich, dass das Furfurol bei diesem Vorgange nur 
zum Theil in das Destillat tibergeht, sonst aber zur Bildung 
verschiedener gefirbter Verbindungen zurtickgehalten wird. 
Andererseits kénnte man aus dem gebildeten Furfurol nur 
dann auf die Menge des Kohlehydrats Schiltisse ziehen, wenn 
man wtsste, welcher Natur dieses sei. 

Ausser dem Fibrin wurde noch aus Erbsenkérnern dar- 
vestelltes Globulin beztiglich seines Verhaltens beim Erhitzen 
mit conecentrirter Schwefelsiiure untersucht. Die Darstellung 
und Reinigung des Globulins geschah durch oft wiederholtes 
Losen desselben in Salzlésung und Fallung aus letzterer mit 
Wasser, so dass jede Spur einer Beimengung von Kohle- 
hydraten vollkommen auszuschliessen war. Die Bildung des 
Furfurols wurde hier genau eben so wie bei dem Fibrin bei 
der EKinwirkung starker Schwefelsiure constatirt. 

Hiermit ist festgestellt, dass kohlehydratfreie, reinste 
Kiweisssubstanzen bei der Einwirkung starker Saure Furfuro! 
liefern. Ich habe auch verschiedene andere Eiweisskérper : 
Albumine, Pepton, Propepton, Casein — untersucht, und stets 
reichliche Furfurolbildung constatirt. Da es aber mit beson- 
deren Schwierigkeiten verkniipft ist, die letztgenannten Eiweiss- 
kérper frei von den geringsten Spuren von Kohlehydraten zu 
erhalten, méchte ich nur die beiden erstgenannten Versuche 
als absolut beweisend fiir die Bildung von Furfurol aus Eiweiss 
bezeichnen. 

Durch die geschilderten Versuche ist eine Reaction, 
welche den Eiweisskérpern und den Kohlehydraten gemein- 
sam ist, mit Sicherheit erwiesen. Die Bildung des Fur- 
iturols aus den Eiweisskoérpern zeigt zum ersten 
Male auf chemischem Wege nahe Beziehungen 
zWischen Kohlehydraten und Eiweisskoérpern an. 

Dass der Nachweis solcher Beziehungen durch das phy- 
slologische Experiment als volistandig erbracht anzusehen ist 
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(besonders durch die Versuche v. Mering’s), ist schon frther 
erortert worden. Der Nachweis dieser Beziehungen wiirde 
natiirlich an Bedeutung wesentlich verlieren, wenn es geliinge, 
die Furfurolbildune — caeteris paribus — auch bei solchen 
Substanzen zu erzielen, welche mit den Kohlehydraten that- 
siichlich in keiner Beziehung stehen. Ich selbst habe viele 
Experimente in dieser Beziehung gemacht, — sammtlich mit 
negativem Erfolg. Hierbei sind besonders zu erwihnen die Ver- 
suche mit den verschiedenen Amidosiiuren, welche bei der Ei- 
weisszersetzung gebildet werden. Diese lieferten kein Furfurol. 

Noch interessanter in dieser Beziehung diirfte die That- 
sache sein, dass auch der reinste Leim keine Furfurolreaction 


vibt, zumal der Leim — wie es schon Cl. Bernard gezeigi 
hat zu der grossen Zahl der Substanzen gehért, welche, 


in den Organismus eingeftihrt, eine Steigerung der Glycogen- 
bildung in der Leber bedingen kénnen. Dieser Umstand 
kénnte darauf hinweisen, dass die Glycogenvermehrung nach 
Leimftitterung im Sinne der Ersparnisstheorie aufzufassen sei, 
Weitere Versuche, insbesondere unter Anwendung der Er- 
zeugung von kiinstlichem Diabetes mellitus mit Hilfe des 
v. Mering’schen Experimentes, werden hiertiber eine be- 
stimmtere Entscheidung bringen kénnen. 

Die Bildung von Furfurol aus den Eiweisskérpern erklirt 
auch die von Seegen') als Einwendung gegen die Ein- 
schligigkeit der Molisch’schen Zuckerreaction mit #-Naph- 
thol und concentrirter Schwefelsiiure erbrachte Beobachtung, 
dass absolut reine Eiweisskérper diese Zuckerreactionen eben- 
falls theilen. Ohne Frage beruht diese Erscheinung auf der 
Bildung von Furfurol, welches dann mit #-Naphthol und 
Schwefelsiure die beschriebene Violettfirbung bedingt. E+ 
ist jetzt aber ebenso leicht verstiindlich, warum der Harn 
eiweissfrei sein soll, wenn man in ihm eine Furfurolreaction 
zur Bestimmung der kKohlehydrate ausftihren will. 

Der Nachweis der Furfurolabspaltung aus den Eiweiss- 
kérpern unter dem Einflusse von Siiuren ergibt endlich auch 


1) Gentralblatt f. d. med. Wiss., XXIV. Jahrg., 1886, No. 45, S. 802. 
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eine einfache Erklirung der schon seit langer Zeit bekannten 
Farbenerscheinungen, welche bei der Behandlung von Eiweiss 
mit Siuren hervorgerufen werden ké6nnen. Hieher gehort 
die Blau- bis Violettfairbung, welche mit concentrirter Salz- 
siure bei den meisten Eiweisskérpern yortibergehend hervor- 
gerufen werden kann’), ferner die von Adamkiewicz’) 
beschriebenen Farbenreactionen des Eiweiss, welche mit Essig- 
siure und Schwefelsiiure erzeugt werden. 

Greliinge es nachzuweisen, dass das Furfurol auch inner- 
halb des Organismus abgespalten wird, so ware damit wahr- 
scheinlich der Schitissel gegeben fiir ein Verstindniss der 
Bildung zahlloser Farbstoffe im Pflanzen- und Thierreiche. 
Es wiirde dann die von A. Baeyer’) schon vor Jahren ver- 
muthete Beziehung des Chlorophyllfarbstoffes zu gewissen 
Verbindungen des Furfurols mit Phenolen eine thatsiichliche 
Begrtindung gewinnen kénnen. 






Zum Schlusse erftille ich eine angenehme Pflicht, indem 
ich Herrn Prof. Baumann fir die freundliche Unterstutzung 
bei diesen Untersuchungen meinen verbindlichsten Dank 
abstatte. 













1) Vgl. u. A. L. Liebermann, Centralblatt f. d. med. Wiss.. 
XXV. Jahrg., 1887, No. 18. 

2) Pflitiger’s Archiv f. d. ges. Physiol., Bd. IX, S. 157. 

3) Berichte d. deutsch. chem. Ges., Jahrg. V, S, 26. 


Histochemische Beobachtungen tiber die hyaline Grundsubstanz 
des Trachealknorpels. 
Von 


Carl Th. Mérner (in Upsala). 


(Der Redaction zugegangen am 20. Marz 1888.) 


Sezuiglich der chemischen Natur der Knorpelgrundsub- 
stanz haben verschiedene Ansichten einander ziemlich rasch 
abgelést. Der iilteren Auffassung gemiass sollte die Grund- 
substanz aus einer in chemischer Hinsicht  selbststindigen 
Substanz bestehen, die man wegen ihrer Fihigkeit, bei Er- 
hitzung mit Wasser in eine lésliche Modification — Chondrin 
— tiberzugehen, Chondrogen nannte. Den_ hierbei statt- 
findenden Process betrachtete man als ein Analogon der 
Umwandlung des Collagens in Glutin bei einer ahntichen 
sehandlung. Aus mehreren neueren Untersuchungen geht 
es indessen hervor, dass die Grundsubstanz des Knorpels 
keine einheitliche Verbindung darstellt, sondern vielmehr aus 
einem Gemenge zweier verschiedenen Stoffe gebildet wird. 
Morochowetz'), Krukenberg’) und Landwehr’) haben 
iibereinstimmend das Collagen als die eine dieser zwei Com- 
ponenten aufgeftihrt und tiberzeugende Beweise hierfiir ge- 
liefert. Hinsichtlich der zweiten Substanz sind dagegen die 
Arbeiten dieser Forscher weniger eingehend gewesen und 
die Versuchsergebnisse gehen auch ziemlich aus einander. In 
der besonderen Absicht, diesen zweiten, bis jetzt wenig stu- 


1) Verhandlungen des Naturhist.-Med. Vereins zu Heidelberg, 
) 


». Heft. 
2) Sitzungsberichte der Wiirzburger physik.-med. Gesellschaft, 184. 
3) Archiv f. d. ges. Phys., Bd. XXNXIX, 
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dirten Bestandtheil der Knorpelgrundsubstanz kennen zu 
lernen, habe ich auf Initiative von Professor Hammarsten 
den Trachealknorpel zum Gegenstand einer Untersuchung 
gemacht. Obgleich diese letztere noch nicht abgeschlossen 
ist, méchte es mir doch gestattet sein, schon jetzt einen 
kleineren Theil davon zu verdffentlichen, da dieser Theil, 
welcher eben so viel das histologische wie das chemische 
Gebiet bertihrt, eine mehr selbststindige Stellung einnimmt. 

Ich habe nicht nur bestatigen kénnen, dass der frag- 
liche Knorpel aus mindestens zwei verschiedenen Substanzen 
besteht, sondern ich habe auch gefunden, dass diese Stoffe 
kein gleichmissiges Gemenge darstellen, sondern morphologisch 
verschiedene Theile der Grundsubstanz einnehmen. Zu dieser 
Beobachtung wurde ich auf folgende Weise geftihrt. 

Von der wohlbekannten Thatsache ausgehend, dass Sub- 
stanzen verschiedener chemischer Natur ein differentes Ver- 
halten Farbestoffen gegentber darzubieten pflegen, habe ich 
es vorgenommen, das Verhalten microscopischer Knorpel- 
schnitte gegen mehrere Farbestoffe zu prtifen, Von den ge- 
pruften Farbestoffen giebt es nun einige wenige, welche ein 
vanz besonders interessantes Verhalten dem Trachealknorpel 
vegentiber gezeigt haben, und diese Farbstoffe sind: Indigo- 
blau, Tropiéiolin, Methylviolett und Anilinroth; ferner Eisen- 
chlorid mit gelbem Blutlaugensalz. Werden dtinne Knorpel- 
schnitte in passend zubereitete Lésungen dieser Stoffe ein- 
getragen und dann weiter (siehe unten) behandelt, so bietet 
die Grundsubstanz bei microscopischer Betrachtung — nicht 
eine gleichmissige Firbung dar. Bald sind nimlich diejenigen 
Partien, welche die Zellengruppen einschliessen, gefiirbt und 
die tibrige Substanz farblos (Methylviolett, Anilinroth, Eisen- 
chlorid mit gelbem Blutlaugensalz), bald wiederum sind die 
Umgebungen der Zellengruppen farblos, die tibrige Grund- 
substanz dagegen gefirbt (Indigoblau, Tropaolin). Combinirt 
man die Wirkung zweier Farbestoffe, so kénnen die beiden 
Partien der Knorpelsubstanz, eine jede mit ihrer besonderen 
Farbe, sichtlich gemacht werden. Es treten an solchen Pra- 
paraten nicht nur die verschieden gefarbten Partien im Ganzen 





deutlich hervor, sondern es sind auch die Grenzlinien zwischen 
iinen scharf markirt. Um ein besseres Verstindniss von der 
Vertheilung dieser zwei, morphologisch wie chemisch zu unter- 
scheidenden Hauptbestandtheile der Grundsubstanz, wie auch 
von ihrer Form und Natur zu erméglichen, will ich hier 
zuerst dasjenige, was man an einem, mit Tropaolin und 
Methylviolett doppelgefiirbten, in Canadabalsam aufbewahrten 
Schnitte eines Trachealknorpels beobachten kann, mittheilen. 


Mit unbewaffnetem Auge wird man Folgendes 
gewahr. Das Perichondrium, wenn es im Schnitte mit vor- 
kommt, erscheint als ein stark gelbgefiirbter Saum; cieselbe 
Farbe besitzt auch eine schmale, innerhalb des Perichondrium 
befindliche Zone, welche von der iiussersten Schicht des 
Knorpelgewebes gebildet wird und vom Perichondrium ein- 
strahlende Bindegewebefibrillen oft enthalt. Endlich bemerkt 
man auch gewOhnlich im centralen Theile des Schnittes einen 
oder mehrere gelbgefiirbte Flecke, Querschnitte hohler, gefiiss- 
‘ihnlicher Bindegewebestriinge, die im Knorpelgewebe spirlich 
vorkommen und siimimtliche an der convexen (iiusseren) Fliche 
des Trachealringes ausmtinden. Sonst scheint die Grundsub- 
stanz eine gleichmiissig roth-violette Farbe zu besitzen. Halt 
man das Priiparat gegen das Licht, so wird man doch ein 
eigenthtimliches Schillern gewahr, welches schon die erst 
bei microscopischer Untersuchung deutlich hervortretende, 
heterogene Firbung ahnen lisst. 


Bei Untersuchung mit dem Microscope — und 
dabei ist keine stirkere Vergrésserung néthig, Objectiv No. 2 
oder No. 3 Hartnack’s sind hinreichend — sieht man die 
Grundsubstanz aus einem gelbgefarbten Balkennetze, in wel- 
chem mehrere, die Maschen desselben ausfiillende, blaugefirbte 
Felder zu sehen sind, bestehen. 


Das gelbgefairbte Balkennetz steht mit den drei 
oben genannten Partien gelber Farbe, nimlich dem Peri- 
chondrium, der peripheren Zone des Knorpelringes und den 
Querschnitten der gefiissahnlichen Bindegewebestrange in con- 
tinuirlicher Verbindung. Das Balkennetz beriihrt nirgends die 
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Knorpelzellen und in seinen Balken ist keine einzige Zelle 
wahrzunehmen. Die letzteren sind ausschliesslich zu den, die 
Maschen ausftillenden Feldern verweist. Schon aus dem Um- 
stande, dass das Balkennetz der Grundsubstanz mit jenen 
Bildungen, welche aus Collagen factisch bestehen, dieselbe 
Farbe gemeinsam hat und in sie continuirlich tibergelit, muss 
man geneigt sein, das Balkennetz auch ftir eine collagene 
Bildung zu halten. Diese nahe zur Hand liegende Vermuthung 
wird auch dureh die chemische Analyse bestitigt. Vermittelst 
einer unten zu beschreibenden Methode ist es mir niamilich 
velungen, das Balkennetz tsolirt darzustellen; und die dureh 
Erhitzen eines solchen Priiparates im Papin’schen Topfe 
erhaltene Lésung giebt alle Reactionen des Glutins, wiaihrend 
sie von keinem der eine gewdhnliche Knorpelleimlésung 
(s. g. Chondrinlédsung) fallenden Reagentien die veringste 
Fillunge oder Tribung erfilrt. Das Balkennetz besteht also 
aus demjenigen Collagen, dessen Anwesenheit im Knorpel 
M.Schultze'), Morochowetz, Krukenberg und Land- 
wehr gezeigt haben. 


Die blaugefirbten, die Maschen des Balken- 
netzes ausftillenden Felder stellen die optischen Quer- 
<chnitte rundlicher Bildungen dar, welche in ihrer einfachsten 
Gestalt kugelig oder eif6rmig sind’). Wenn aber, was oft 
der Fall ist, eine gréssere oder kleinere Anzahl dieser Bil- 
dungen mit einander zusammenhiingen, entstehen  hieraus 
complicirtere, sehr unregelmiissige Formen, in deren Contouren 
seichte Einschniirungen die Grenzen der einzelnen Chondrin- 
ballen andeuten. Die einfachste Form der Chondrinballen 


1) Annal. d. Chem. u. Pharm., Bd. 71, S. 275. 

2) Der Kiirze wegen werden sie im Folgenden « Chondrinballen » 
venannt. Sie stimmen im Allgemeinen mit den s. g. « Knorpelkapseln » 
iberein, haben jedoch sowohl. peripherisch als central einen grésseren 
Umfang, als die entsprechenden Knorpelkapseln. Ein Chondrinball 
streckt sich nimlich in peripherer Richtung ein wenig weiter, als die ent- 
sprechende Knorpelkapsel es angiebt; im centralen Theile schliesst er 
auch die Bricken oder Bilkchen, welche die einzelnen Zellen der inner- 
lialb einer Knorpelkapsel befindlichen Zellgruppe von einander trennen, 
in sich ein. 
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betriigt bis etwa O,1 mm. im Diameter. In den Chondrin- 
hallen haben die kKnorpelzellen ausschliesslich ihren Sitz: 
jeder einfache Chondrinball beherbergt eine Zellengruppe; dic 
complicirteren Formen schliessen stets mehrere Zellengruppen 
ein, Dass die Substanz dieser Chondrinballen von derjenigen 
des Balkennetzes (Collagen) chemisch verschieden sein muss, 
eeht einerseits aus ihrem, Farbestoffen gegentiber sehr dif- 
ferenten Verhalten und anderseits noch deutlicher aus mehreren 
bei der chemischen Untersuchung gefundenen Thatsachen her- 
vor. Da es nicht meine Absicht ist, in dieser kurzen Mit- 
theilung auf chemische Details einzugehen, will ich nur vor- 
laufig erwihnen, dass ich die Chondrinballen aus mindestens 
zwei, nicht nur vom Collagen verschiedenen, sondern aucli 
unter einander differenten Substanzen bestehend gefunden habe. 
Nur ein einziges Experiment will ich zum Beweis der verschie- 
denen chemischen Natur des Balkennetzes und der Chondrin- 
ballen hier anftihren, wihrend ich die nihere Erklérung des- 
selben erst in einer spiiteren Mittheilung im Zusammenhange 
mit dem chemischen Verhalten des Knorpels im Uebrigen 
besprechen werde. Werden fusserst dtinne Schnitte des 
Trachealknorpels mit 0,1—0,2°/, Chlorwasserstoffsiure wih- 
rend etwa zwei Wochen bei 40° C. digerirt, so ist weder 
mit unbewaffnetem Auge, noch bei microscopischer Unter- 
suchung irgend welche Verainderung zu sehen, mit Ausnahme 
davon, dass die Durchsichtigkeit ein wenig vermindert worden 
ist. Nach dem Auswaschen der Siiure mit Wasser tragt man 
die Schnitte in schwache Kalilauge (0,1°/, Kalihydrat) hinein; 
man bemerkt dann, wie schon nach kurzer Einwirkung der 
Lauge siimimtliche Chondrinballen vollstiindig ausgelést worden 
sind, so dass nur leere Héhlen von der Form der Chondrin- 
ballen ihren friiheren Platz anzeigen. Die Knorpelschnitte, 
welche ihre fiussere Form anscheinend bewahrt haben, be- 
stehen nunmehr nur aus dem Balkennetz (Collagen), wovon 
man sich leicht durch microscopische Untersuchung tber- 
zeugen kann. In der alkalischen Lésung der Chondrinballen 
erzeugen Séuren flockige Niederschlage, und die neutralisirte 
Lésung wird auch von mehreren Metallsalzen flockig gefallt; 
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diese Niederschlige bestehen aus den durch Digestion mit 
Chlorwasserstoffsaure verinderten und theilweise zersetzten 
Substanzen der Chondrinballen. Auch die Knorpelzellen findet 
man in der alkalischen Fliissigkeit frei herumschwimmend, 
da sie bei Auflésung der Chondrinballen thre Lagerstitten 
verloren haben und so in Freiheit versetzt worden sind. Zu 
| den Chondrinballen ist nattirlich die zweite Substanz der 
¥ Autoren (Mucin nach Morochowetz und vy. Mering’); 
Hyalogen nach Krukenberg) zu verlegen. Nach dem nun 
Mitgetheilten will ich die zum Nachweis der histochemischen 
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Struktur der Knorpelgrundsubstanz verwendeten Fiirbungs- 
methoden besprechen. 


1. Firbung des Balkennetzes. 

a) Die Knorpelschnitte werden in eine concentrirte Tro- 
piolinldsung*) von 2—3"/, (Tropiolin O00 No. 2 von Schu- 
chardt) eingetragen. Nach ‘/, 
Wasser ausgewaschen, bis das Balkennetz allein mit orange- 
eelber Farbe hervortritt. 


—2 Stunden werden sie in 


RRNA yc a oh ar 


~ 0] 


b) Zur Firbung wird eine concentrirte (4—5"/,) Lésung 
von einem Indigoextracte (von Gehe & Cie. erhalten, aus in- 
digoschwefelsaurem Kali bestehend) verwendet. Einwirkungs- 
dauer nur einige Minuten, tibrigens wie a). Balkennetz blau. 


















2, Farbung der Chondrinballen. 
a) Die Schnitte lisst man wiihrend ‘'/,—2 Minuten in 
i2 


einer Methylviolettldsung (0,15°/,) liegen. Nach Absptilung 
mit Wasser liisst man sie in Essigsiure (10°/,) verweilen, bis 
das zuerst auch gefirbte Balkennetz vollstindig entfairbt wird. 
Die Chondrinballen blau. 

b) Farbefliissigkeit: eine L6sung von Anilinroth (0,15°/,). 
Behandlung dieselbe wie bei a). Die Chondrinballen roth. 

c) Die Schnitte werden erst in eine schwache Eisen- 
chloridlésung eingetaucht, dann nach sorgfaltigem Auswaschen 
init Wasser in eine sehr verdtinnte Lésung von gelbem Blut- 









1) Academ. Dissertation. Strassburg. 
2) Alle Farbstoffe werden als reine Wasserlésungen verwendet. 
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laugensalz eingetragen, wobei ausschliesslich die Chondrin- 
ballen von ausgefilltem Berlinerblau gefirbt werden. Diese 
Kirbung riihrt daher, dass die Bestandtheile der Chondrin- 
ballen mit dem Eisenchlorid in Wasser unlésliche Verbin- 
dungen eingehen und das Eisensalz also zurtickhalten. Das 
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Collagen des Balkennetzes verhilt sich dagegen diesem Re- 






agense gegentiber ganz indifferent und durch Auswaschen 
init Wasser kann es also von dem Eisenchlorid leicht befreit 








werden. 





3. Doppelfarbung, 

a) Die Schnitte werden erst nach 1a) behandelt. Nach 

Auswaschen mit Wasser werden sie einige Secunden in Methy!- 

violettl6sung (0,15°/,) und dann in KEssigsiiure (10"/,) einige 

Minuten eingetaucht. Darauf folgt rasche Entwiisserung mit 

Alkohol und Autklirung der Schnitte in Nelkenédl. Balken- 
netz gelb, Chondrinballen blau. 









b) Man behandelt die Schnitte erst nach 1b), dann 
nach 8a), doch mit dem Unterschied, dass statt einer Methyl- 
violettldsung eine solche von Anilinroth (0,15°/,) angewendet 
wird. Balkennetz blau, Chondrinballen roth. 
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Beabsichtlgt man die Praparate aufzubewahren, werden 
sie wie gewOhnlich nach Behandlung mit Alkohol und Nelkend! 
in Canadabalsam eingelegt. Doppelgefiirbte Schnitte soll man 
immer einer solchen Behandlung unterwerfen, weil die Bilder 
dann deutlicher hervortreten. 
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Ueber die histochemische Natur eines Gewebes pflegt | 
ausser der Firbungsmethode auch die, auf der grésseren oder : 
veringeren Resistenz verschiedener Substanzen gegen chemische , 
Agentien begriindete Macerationsmethode Aufschitisse zu geben. : 
Einige in dieser Richtung am Trachealknorpel angestellte Ver- ! 
suche bestiitigen auch in vollem Masse die nach der ersteren 
Methode gefundenen Thatsachen. Durch abwechselndes kurzes 
Kintauchen dtinner Knorpelschnitte in concentrirte Chrom- 
siurelésung (1 Th. Chromsiure + 3 Th. Wasser) und Ab- 
sptiien mit Wasser kann man Priparate erhalten, die sich 






unter dem Microscope als nur aus dem Balkennetze bestehend 







































RR RIM BOT BE OME RT ares 






103 


erweisen, indem die Chondrinballen, nebst den in ihnen ein- 
veschlossenen Zellen entfernt, d. i. ausgelést worden. sind. 
Kiner zweiten Methode, welche die Darstellung ahnlicher Pria- 
parate gestattet, habe ich schon oben Erwaihnung gethan. 


Wie es aus der Ueberschrift dieser Abhandlung hervor- 
geht, ist der Trachealknorpel, und zwar aus erwachsenen 
Rindern, das nichste Object dieser Untersuchungen gewesen. 
Darum ist auch das hier besprochene Verhalten in erster 
Hand auf diese Knorpelart zu beziehen, aber selbst fiir den 
Trachealknorpel vom Rind ist es nicht unter allen Uimstinden 
ciiltig, Im Trachealknorpel sehr junger Rinder kann man 
nimlich mittelst der angegebenen Fiirbungs- oder Macerations- 
methoden von jener histochemischen Struktur nichts entdecken. 
Die oben besprochene Differenzirung entwickelt sich nimlich 
erst allmahlich wiaihrend des Erwachsens der Thiere, was ich 
an einer Reihe von Schnitten, welche neun Rindern ver- 
schiedenen Alters entstammen,’ gefunden habe. Simmitlliche 
Schnitte wurden nach 38, 1 (mit Tropiolin und Methylviolett) 
behandelt; aus der microscopischen Untersuchung ergab sich 
Folgendes : 


Priip. No. 1—2, von zwei Kilbern, welche noch nicht 
eine Woche alt waren. Eine besondere Gruppirung der Knorpel- 
zellen ist nicht merkbar; die Grundsubstanz ist gleichmiissig 
blaugefarbt. 


Prip. No. 3—6, von Kilbern verschiedenen Alters 
(einige Wochen bis einige Monate). Die Zellen zeigen mit 
steigendem Alter der Thiere allmaihlich mehr abgegrenzte 
Gruppen; an den Stellen, welche solchen Zellengruppen ent- 
sprechen, nimmt die blaugefiirbte Grundsubstanz eine stirkere 
blaue Fairbung an (Andeutung der Chondrinballen), wihrend 
die dazwischen liegenden Theile schwacher gefirbt sind, aber 
noch keine gelbe Farbe zeigen (Andeutung des Balkennetzes). 


Prip. No. 7, von einer sogenannten Firse. Eine distincte 
Differenzirung zwischen blaugefiirbten Chondrinballen und 
einem gelbgefirbten Balkennetze ist deutlich vorhanden, die 
ersteren haben nur nicht ihre volle Grésse erreicht. 
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Priip. No. 8—9, von erwachsenen Rindern. Wie Prap. 
No. 7; die Chondrinballen sind gross und zeigen hiufig eine 
complicirte Form. 


Ueber die Ursache dieser Verschiedenheit zwischen dem 
jungen und dem ausgebildeten Knorpel hoffe ich in einer 
spiiteren Mittheilung Auskunft geben zu k6nnen. 

Was den Knorpel anderer Organe und anderer Thier- 
arten betrifft, so hat es mir an Zeit gefehlt, eingehendere 
Observationen hiertiber anzustellen. Nur ganz beiliufig habe 
ich einige wenige Knorpelarten anderen Ursprunges geprttt 
und dabei beobachtet, dass einige, z. B. der Thyroideal-, 
Cricoideal- und Arythnoidealknorpel erwachsener Rinder ein 
iihnliches Verhalten wie der Trachealknorpel zeigen, wiaihrend 
andere dagegen, wie der Knorpel der Nasenfltigel vom Rind, 
der Gelenkknorpel vom Froschschenkel, von einer &hnlichen 
Struktur nichts erkennen lassen. Mit den obigen Farbstoffen 
nehmen sie nimlich, auch bei geeigneter Nachbehandlung, 
nur eine annihernd gleichmiissige Farbung an. 

Morochowetz, Krukenberg, Landwehr und 
v. Mering haben schon durch ihre Untersuchungen Beweise 
daftir geliefert, dass die Grundsubstanz des hyalinen Knorpels 
in chemischer Hinsicht nicht aus einer einzigen organischen 
Substanz, sondern aus einem Gemenge verschiedenartiger Sub- 
stanzen besteht. Dass aber diese von einander riumlich ge- 
sondert in der Grundsubstanz liegen und morphologisch ver- 
schiedenartige Theile derselben darstellen kénnen, dariiber 
finden sich, meines Wissens, in der Litteratur keine Angaben. 
Vielmehr scheint es, als hatte man die Grundsubstanz nur 
als ein inniges Gemenge der in ihr gefundenen Substanzen 
sich gedacht. 

Die Resultate meiner chemischen Untersuchungen tiber 
die verschiedenen Bestandtheile der Trachealknorpelgrundsub- 
stanz werde ich hoffentlich binnen Kurzem in einem zweiten 
Aufsatze miltheilen kénnen. 
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Ueber einige stickstoffhaltige Bestandtheile der Keimlinge 
von Soja hispida. 
Von 


E. Schulze. 


(Aus dem agricultur-chemischen Laboratorium des Polytechnikums in Ziirich.) 
(Der Redaction zugegangen am 28. Marz 1888.) 


Die nachfolgende kleine Arbeit schliesst sich den Unter- 
suchungen tiber die stickstoffhaltigen Bestandtheile der Lupinen- 
und Kiirbiskeimlinge an, welche von mir und meinen Mit- 
arbeitern ausgeftihrt worden sind, Aus diesen Untersuchungen 
hat sich ergeben, dass zwischen den genannten Keimlingen 
in Bezug auf den Gehalt an denjenigen Stickstoffverbindungen, 
welche man als Producte der regressiven Stoffmetamorphose 
betrachten kann, gewisse Unterschiede sich finden. Die etio- 
lirten Keimlinge von Lupinus luteus enthalten neben einer 
ausserordentlich grossen Asparagin-Menge Amidovalerian- 
siure') und Phenylamidopropionsiure (und zwar eine 
optisch active Modification der Phenyl-z-amidopropionsiure) *), 
ferner Arginin (eine stickstoffreiche Base)*), Cholin*), sowie 
Kérper der Hypoxanthin- und Xanthin-Gruppen*); Leucin 





1) Journal f. pract. Chemie, N. F., Bd 27, 8. 337. 

2) Ebendaselbst; ferner diese Zeiischrift, Bd, 11, S. 201. 

3) Diese Zeitschrift, Bd. 11, S. 43. 

4) Diese Zeitschrift, Bd. 11, S. 365. 

°) Ich habe diese Stoffe nach dem Vorgang Anderer friiher gewéhn- 
lich unter dem Namen « Xanthin-Kérper» zusammengefasst; da jedoch 
nach dem chemischen Verhalten einerseits Hypoxanthin und Adenin, 
andererseits Xanthin und Guanin zusammengehéren (m. vgl. die Abhand- 
lungen Kossel’s), so ist es wohl richtiger, von einer Hypoxanthin- und 
einer Xanthin-Gruppe zu sprechen. Diese Kérper wurden zuerst durch 
(i. Salomon (Verhandlungen der physiologischen Gesellschaft in Berlin, 
1880/81, No. 2 und 3), spiter auch von J. Barbieri und mir in den 
Lupinenkeimlingen nachgewiesen. 
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und Tyrosin sind wahrscheinlich in geringer Menge vor- 
handen, konnten aber bis jetzt nicht mit aller Sicherheit 
nachgewiesen werden. Die etiolirten Kitirbiskeimlinge ent- 
halten dagegen neben einer geringen Asparaginmenge ziem- 
lich viel Glutamin, ferner Leucin, Tyrosin, Arginin, 
Cholin, Vernin, sowie Kérper der Hy poxanthin- und 
Xanthin-Gruppen'). Von den in den Kirbiskeimlingen auf- 
eefundenen Stoffen fehlen also zwei, nimlich Glutamin und 
Vernin, dem Anschein nach in den Lupinenkeimlingen; zwei 
andere, nimlich Leucin und Tyrosin, sind in Jetzteren noch 
nicht ganz bestimmt nachgewiesen und finden sich darin, 
falls sie vorhanden sind, zweifellos in viel geringerer Menge 
vor, als in den Kiirbiskeimlingen. Andererseits sind zwei 
Bestandtheile der Lupinenkeimlinge, namlich Amidovalerian- 
siure und Phenylamidopropionsiure, aus den Kiirbiskeim- 
lingen noch nicht isolirt worden”). 

Ausser den genannten Keimlingen sind bekanntlich auch 
die Wickenkeimlinge genauer auf ihre stickstoffhaltigen Be- 
standtheile untersucht worden, und zwar durch v. Gorup- 
Besanez’). Derselbe fand darin neben Asparagin eine nicht 
unbetrichtliche Quantitiit Leuein; auch Glutamin und eine 


1) Journal f. pract. Chemie, N. F., Bd, 32, S. 433. Angaben tbe 
das Vorkommen von Arginin und Cholin in den Kiirbiskeimlingen finden 
sich in dieser Zeitschrift, Bd. 11, S. 43 und 365. 

2) Es sei an dieser Stelle noch ein Versuchsergebniss erwahnt, 
welches fiir die Beurtheilung des Werthes der bei unseren Untersuchungen 
erhaltenen Resultate wohl nicht unwesentlich ist. Um zu priifen, ob 
nicht vielleicht einige der in den Keimlingen von uns aufgefundenet 
stickstoffhaltigen Stoffe Producte von secundiren, nach dem Aufhéren 
der Lebensvorgiinge in den untersuchten Keimlingen  stattgefundenen 
Zersetzungsprocessen seien, habe ich noch 14—15tigige Lupinenkeim- 
linge untersucht, welche frisch in absoluten Alkohol geworfen und nacl) 
monatelangem Verweilen unter letzterem tiber Schwefelsiure getrockne! 
worden waren. Auch in den so behandelten Keimlingen fand ich nebew 
Asparagin Amidosiuren (Phenylamidopropionsiiure, Amidovaleriansiur¢). 
Arginin und Cholin. Das Nihere iiber diesen Versuch soll spater noc! 
an anderer Stelle mitgetheilt werden. 

3) Berichte der D. Chem. Gesellschaft, Bd. 7, S. 146 und 56". 
Bd. 10, S. 780, 
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héchst germge Tyrosin-Menge sind sehr wahrscheinlich vor- 
handen. Ferner sei erwihnt, dass nach Clifford Richard- 
son und C, A. Crampton’) in den Weizenkeimlingen Al- 
lantoin sich findet — eine Substanz, welche ich weder in 
Lupinen- noch in kKirbiskeimlingen nachzuweisen vermochte. 

Da zwischen den bis jetzt untersuchten Keimpflanzen 
in Bezug auf die stickstoffhaltigen Bestandtheile Unterschiede 
sich gezeigt haben, so darf man sich nicht auf die Unter- 
suchung weniger Arten von Keimpflanzen beschranken, wenn 
man alle wihrend des Keimungsvorgangs auftretenden stickstoff- 
haltigen Producte der regressiven Stoffmetamorphose kennen 
lernen will. Es erschien mir daher wtinschenswerth, die- 


jenigen Methoden, welche bei Untersuchung der Lupinen- 


und Ktirbiskeimlinge gute Resultate gegeben hatten, noch auf 
eine dritte Sorte von Keimlingen anzuwenden. Ich wihlte 
dazu die Keimlinge der stickstoffreichen chinesischen Oel- 
bohne (Soja hispida). Dieselben wurden in grossen, mit 
Flusssand gefiillten Kasten bei sehr sehwachem Lichtzutritt 
(in einem verdunkelten Zimmer) gezogen und nach 2—3- 
wochentlicher Vegetationsdauer geerntet; vor der Unter- 
suchung wurden sie getrocknet’*). 

Wie in den etiolirten Keimlingen von Lupinus luteus, so 
findet sich auch in denjenigen der Soja hispida Asparagin 
in sehr grosser Menge vor. Dasselbe liisst sich leicht ge- 
Winnen, indem man die getrockneten Keimlinge mit heissen 
Wasser extrahirt und die Extracte bis zum Syrup eindunstet; 
aus letzterem beginnen bald Asparaginkrystalle sich auszu- 
scheiden. Nach ein- bis zweimaligem Umkrystalliren aus 
Wasser sind dieselben vollkommen farblos und rein fine 
Analyse fiihrte zu folgendem Ergebniss: 

Die Formel C#H5N203 4+ H? 0 
verlangt: 

Krystallwasser . . . 11,94 12,00 %p. 

Stickstoff . . . . . 18,57 18,67 » 


Gefunden: 


1) Berichte der D. Chem. Gesellschaft, Bd. 19, S. 1180. 

2) Einige der bei Untersuchung dieser Keimlinge erhaltenen Resul- 
tate sind von mir schon friiher in den Landwirthschaftl. Jahrbiichern. 
Bd. 9, S. 689, erwihnt worden. 
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Die Keimlinge lieferten 7—8°/, 
die Keimpflanzen-Trockensubstanz). 


Asparagin (berechnet auf 


Neben Asparagin finden sich in geringer Menge stick- 
stoffhaltige Stoffe vor, welche den in den Lupinenkeimlingen 
enthaltenen Amidosiiuren dihnlich sind. Zur Gewinnung der- 
selben wurden die getrockneten Keimlinge in der Wairme mit 
Weingeist von ca. 90 Vol.-Procent extrahirt, die Extracte 
eingedunstet, der Riickstand mit Wasser aufgenommen, die 
triibe Lésung mit Bleiessig versetzt, die vom Bleiniederschlag 
abfiltrirte Fltissigkeit mittelst Schwefelwasserstoff vom Blei 
befreit und sodann im Wasserbade bis zum Syrup eingedunstet. 
Nach einiger Zeit schied sich neben einigen Asparaginkrystallen 
eine im Aeussern dem ganz unreinen Leucin gleichende Sub- 
stanz in Hiiuten und kugeligen Aggregaten aus. Die Aus- 
scheidung wurde durch Abfiltriren auf einem Leinwandfilter 
und darauf folgendes Abpressen zwischen Fliesspapier von 
der Mutterlauge moglichst befreit, dann in ammoniakhaltigem 
Weingeist gelést (wobei Asparagin zurtickblieb); das bein 
Verdunsten dieser Lésung sich Ausscheidende wurde dann 
noch ein- oder zweimal aus dem eben genannten Lésungs- 
mittel umkrystallisirt. Die so gewonnene Substanz_ bildete 
eine weisse, im Aussehen dem Leucin aihnliche Masse; beim 
Erhitzen im Proberohr lieferte sie ein weisses Sublimat, was 
das Vorhandensein von Leucin oder Amidovaleriansiiure wahr- 
scheinlich macht. Daneben aber fand sich allem Anschein 
nach Phenylamidopropionsadure vor. Als namlich das 
im Vorigen beschriebene Substanzgemenge in Wasser gelés! 
und die Lésung in der Wirme mit Kupferoxydhydrat gesiittig! 
wurde, entstand eine tiefblaue Lésung, aus welcher sich eine 
krystallinische Kupferverbindung ausschied; letztere lieferte be 
der Zerlegung mittelst Schwefelwasserstoff eine Substanz, die 
das Verhalten der Phenylamidopropionsiure zeigte. Beim Er- 
hitzen im Proberdhrehen gab dieselbe einen braunen geschmo!- 
zenen Riiekstand und einen fltichtigen Kérper, welcher sich i 
oberen Theile des Réhrchens in 6ligen Tropfen absetzte; aus 
einer Auflésung der letzteren in Salzsiiure schied sich nacl 
dem Zusatz von Platinehlorid eine schwer lésliche krysta!- 
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linische Doppelverbindung aus. Als die beschriebene Substanz 
mit verdtinnter Schwefelsiure und Kaliumbichromat am Rtick- 
flussktihler erhitzt wurde, trat der Geruch des Benzalde- 
hyds auf; beim Erkalten lieferte die Fliissigkeit eine krystal- 
linische Ausscheidung, welche Aussehen und Verhalten der 
Benzoesiure zeigte. Diese Thatsachen machen es héchst 
wahrscheinlich, dass hier Phenylamidopropionsaure 
(identisch mit der in den Lupinenkeimlingen von mir auf- 
cefundenen Verbindung gleichen Namens) sich vorfand. Um 
diesen Kérper mit vOlliger Sicherheit nachzuweisen und um 
entscheiden zu kénnen, ob derselbe von Leucin oder von 
Amidovaleriansiure begleitet wird, wurde eine gréssere Sub- 
stanzmenge erforderlich gewesen sein; zur Gewinnung der 
letzteren hiitte aber ein sehr grosses Quantum von Soja-Keim- 
lingen verarbeitet werden miissen. Denn diese Keimlinge gaben 
nur eine sehr geringe Ausbeute an Amidosiiuren ‘). 

Ich gehe zur Mittheilung der Resultate tiber, welche ich 
bei Untersuchung der Sojakeimlinge auf organische Stickstoff- 
verbindungen basischer Natur erhielt. Da in einem von den 
Kiweissstoffen befreiten wissrigen Extract aus den genannten 
Keimlingen durch Phosphorwolframsiiure ein starker Nieder- 
schlag hervorgebracht wurde, so vermuthete ich das Vor- 
handensein von Arginin. Ich suchte diese Base aus den 
Cotyledonen der Sojakeimlinge zu gewinnen, weil bei 
Untersuchung der Lupinenkeimlinge nur diese Theile mir 
Arginin geliefert hatten. Die getrockneten Cotyledonen wur- 
den zuerst mit 95procentigem Weingeist, dann mit heissem 
Wasser extrahirt, der durch letzteres Lésungsmittel erhaltene 
Extract mit Gerbsiure, dann (ohne vorher zu filtriren) mi! 
Bleizucker versetzt. Das Filtrat von dem so hervorgebrachten 
Niederschlage siuerte ich mit Schwefelsiiure an, beseitigte das 
sich ausscheidende Bleisulfat durch Filtration und setzte dann 
eine wiissrige Lésung von Phosphorwolframsiure zu. Der 





1) In einem Falle vermochte ich aus solechen Keimlingen gar keine 
Amidosiuren zu gewinnen. Allerdings wurde in dem betrefferden Ver- 
such nur eine relativ geringe Menge von Material (ca, 200 gr. lufttrocken) 
angewendet. 
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durch dieses Reagens hervorgebrachte weisse Niederschiag 
wurde abfiltrirt, kurze Zeit mit kaltem Wasser gewaschen, 
hierauf mit dem Filter auf Fliesspapier gebracht, um die aut- 
cesogene Fltissigkeit méglichst zu entfernen. Dann zerlegte 
ich diesen Niederschlag mittelst Kalkmilch. Die von den 
unléslichen Kalkverbindungen abfiltrirte Fliissigkeit wurde zur 
Entfernung des gelésten Kalkes mit Kohlensiiure behandell. 
dann iit Salpetersiiure neutralisirt, im Wasserbade auf ein 
geringes Volumen eingedunstet, hierauf in emem Exsiccator 
itiber Schwefelsiure gestellt. Sie lieferte beim langsamen Ver- 
dunsten Krystalle von Kaliumnitrat; eine dem salpetersauren 
Arginin gleichende Ausscheidung vermochte ich nicht zu 
erhalten. Ich léste hierauf die Krystalle und die Mutterlauge 
in Wasser und versetzte die Lésung mit salpetersaurem Queck- 
silberoxyd. Der durch dieses Reagens erzeugte Niederschlag 
wurde nach dem Abfiltriren und Auswaschen in Wasser auf- 
eertihrt und mittelst Schwefelwasserstoff zersetzt. Eine Probe 
der vom Schwetelquecksilber abfiltrirten und durch gelindes 
Erwirmen vom absorbirten Schwefelwasserstoff befreiten 
Kliissigkeit gab die Reactionen, welche einer Arginin-Lésung 
zukommen, Phosphorwolframsiiure gab darin einen weisseu, 
Phosphormolybdiinsiure einen gelblichen Niederschlag; durch 
Kaliumwismuthjodid wurde ein rother, durch Kaliumqueck- 
silberjodid unter Zusatz von Kalilauge ein weisser Nieder- 
schlag erzeugt; auf Zusatz von Pikrinsiiure schieden sich aus 
der Fliissigkeit nach 12sttndigem Stehen gelbe Krystalle aus 
Ich neutralisirte nun den Rest der Fltissigheit mit Ammoniak 
und dunstete sodann im Wasserbade auf ein geringes Volume 
ein, Krystalle von salpetersaurem Arginin vermochte ich auch 
aus dieser Fliissigkeit nicht zu erhalten. Beim Erwirmei 
der Fliissigkeit mit Kupferoxydhydrat entstand eine tiefblauc 
Losung; letztere lieferte aber beim Verdunsten nicht dic 
schwer léslichen Krystalle des Argininkupfernitrats. 

Dass die von mir untersuchte Flissigkeit eine organiscli 
Base enthielt, ist aus den mitgetheilten Reactionen zu schliessei. 
Diese Reactionen stimmen mit denjenigen des Arginins tiber- 
ein. Ob aber die letztere Base vorhanden war, ist doch frag- 
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lich, da ich weder ihr salpetersaures Salz, noch ihre Verbin- 
dung mit Kupfernitrat zur Abscheidung zu bringen vermochte. 
Allerdings wiirde sich das negative Resullat der beziiglichen 
Versuche vielleicht durch die Annahme erkliiren lassen, dass 
die untersuchte Flissigkeit neben wenig Arginin andere 
Bestandtheile enthielt, welche die oben genannten Arginin- 
Verbindungen am Auskrystallisiren verhinderten. 


Wahrend ich Arginin nicht aus den Soja-Keimlingen 
eewinnen konnte, gelang dagegen leicht die Abscheidung einer 
Base, welche nach ihren Eigenschaften fiir Cholin erklirt 
werden muss. Dieselbe fand sich sowohl in den Cotyledonen 
als in den Axenorganen vor. Ich will zuniichst die bei letz- 
teren erhaltenen Resultate mittheilen. Die getrockneten Axen- 
organe wurden mit Alkohol von circa 90 Volum-Procent 
extrahirt, der Extract eingedunstet, der Riickstand mit Wasser 
aufgenommen, die tribe Lésung durch Versetzen mit Gerb- 
siure und Bleizucker gereinigt, dann mittelst Schwefelwasser- 
stoff vom tiberschtssigen Blei befreit, hierauf bis zum Syrup 
eingedunstet. Eine aus diesem Syrup erfolgende Ausscheidung, 
welche u. a. etwas Asparagin enthielt, wurde durch Filtration 
beseitigt. Die Mutterlauge léste ich in salzsiurehaltigem Alko- 
hol und versetzte sie mit einer alkoholischen Quecksilber- 
chloridldsung. Der durch dieses Reagens hervorgebrachte 
krystallinische Niederschlag wurde nach Verlauf von einigen 
Tagen abfiltrirt, dann mit kochendem Wasser behandelt, die 
Lésung durch Eindunsten concentrirt. Beim Erkalten erfolgte 
eine starke krystallinische Ausscheidung. Die Krystalle wur- 
den zerrieben, in Wasser aufgerthrt und mittelst Schwefel- 
wasserstoff zersetzt. Ich dunstete die vom Schwefelqueck- 
silber abfiltrirte Fltissigkeit, nachdem sie durch Natronlauge 
annihernd neutralisirt worden war, im Wasserbade zur Trockne 
ein und extrahirte den Riickstand mit starkem Alkohol. Die 
alkoholische Lésung lieferte beim Vermischen mit alkoholischer 
Platinchlorid-Solution einen gelblichen Niederschlag, welcher 
nach dem Abfiltriren und Auswaschen in heissem Wasser 
gelést wurde. Die Lésung lieferte schéne orangerothe Kry- 
stalle, meist sechsseitige Tafeln (bekanntlich krystallisirt das 
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Chloroplatinat des Cholins in orangerothen — sechsseitigen 
Tafeln). Ich léste das Platindoppelsalz wieder in Wasser, 
befreite die Lésung mittelst Schwefelwasserstoff vom Platin, 
dunstete sie dann auf ein geringes Volumen ein und ver- 
setzte mit Goldchlorid. Es entstand ein gelber Niederschlag, 
welchen ich aus Wasser umkrystallisirte. Das so gewonnene 
Salz stimmte sowohl im Aussehen wie im Goldgehalt mit 
dem Golddoppelsalz des Cholins tiberein. Die Analyse gab 
foleende Zahlen: 

0,3600 gr. der zuerst fiber Schwefelsiure, dann bei 95° getrockneten 

Substanz binterliessen beim Gliihen 0,1595 gr. Au. 


























Gefund Berechnet 
e an: 

ie fiir COHMUNO AuCl: 
Au = 44,31 44,439/91), 


Das Chlorhydrat der Base, erhalten durch Zerlegung des 
Platindoppelsalzes mittelst Schwefelwasserstoff, gab die folgen- 
den, mit denen des Cholins tibereinstimmenden Reactionen : 


Mit Phosphorwolframsiaure starker weisser Niederschlag, 
Phosphormolybdinsiiure — starker gelblicher Niederschlag, 

>» Kaliumwismuthjodid rother Niederschlag, 

>» Kaliumquecksilberjodid gelber krystallinischer Niederschlag, 
Jod-Jodkalium brauner Niederschlag, 

>» Gerbsiure 0. 


Auch ein aus den Cotyledonen der Sojakeimlinge dar- 
gestellter alkoholischer Extract, verarbeitet in der gleichen 
Weise wie der alkoholische Extract aus den Axenorganen, 
lieferte eine dem Cholin gleichende Base. Das Chloroplatinat 
derselben krystallisirte aus Wasser in orangerothen, meist 
sechsseitigen Tafeln; das Chloraurat war schwer léslich in 
Wasser. Nachdem das letztere Salz aus Wasser umkrystallisirt 
worden war, wurde sein Goldgehalt bestimmt; dabei wurde 
ein auf Cholingoldchlorid stimmendes Resultat erhalten: 

0.3000 gr. der zuerst iiber Schwefelsiiure, dann bei 95° getrockneten 
Substanz hinterliessen beim Gliihen 0,1520 gr. Au. 


tia Berechnet 
ee fiir COHMNOAUCH: 
Au: 44.00 44.43 9/o, 


1) Au = 196,64, nach G. Kriiss, Berichte d. D. Chem. Gesellscli., 


© my Wie 
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In allen Punkten, auf welche die Untersuchung sich 
erstreckte, stimmte die aus den Sojakeimlingen erhaltene Base 
mit derjenigen tiberein, welche ich auf dem gleichen Wege 
aus Lupinen- und Kirbiskeimlingen abgeschieden und _ fir 
Cholin erklart habe. Ftir die Identitét der letzteren mit 
Cholin kann ich aber zur Zeit noch einen weiteren Beweis 
beibringen. Aus einer von Herrn Dr. C. Schall in Ziirich 
auf meine Bitte ausgefiihrten Untersuchung ergab sich nim- 
lich, dass das Chloroplatinat dieser Base auch in krystallo- 
eraphischer Hinsicht mit Cholinplatinchlorid tibereinstimmte. 
Der Genannte theilte mir tiber die Resultate dieser Unter- 
suchung Folgendes mit: «Die Krystalle gehéren dem monosym- 
metrischen System an und weisen die in der Abhandlung 
R. B6hm’s’‘) fiir Cholinplatinchlorid angegebenen Formen auf. 

Die aus dem Axenverhiltniss und dem Neigungswinkel”*) 
sich berechnenden Winkel sind im Folgenden angegeben und 
den Resultaten der Messungen gegentiber gestellt: 

Berechnet : Gefunden: 
100 : 210 99° 45,5° 99° 45° 
210 : O10 60 14,5 60 20 
fan : 200 2 D8 44 
Eat : 083 pL 58,6 62 10 
111 : 010 . 60 55 
111: O10 591 
eae : $89 a2 27 52 63 
111: 100 10 48, 60 50 
111: 100 i65 66 36,5 

Diese Uebereinstimmung gentigt, um die zweifellose 
Identitat der Krystalle mit Cholinplatinchlorid auszuprechen.» 

Was die aus den etiolirten Sojakeimlingen gewonnene 
Cholin-Quantitaét betrifft, so sei erwihnt, dass ich bei Ver- 





1) Archiv f. experimentelle Pathologie u. Pharmakologie, Bd. 19, 
5. 60 u. 87. Die Messungen der Krystalle wurden im mineralogischen 
Institut zu Gottingen ausgefiihrt. Ebendaselbst wurde mit gleichem Re- 
sultat durch Rinne auch das Cholinplatinchlorid krystallographisch unter- 
sucht, welches E. Jahns bei Untersuchung der organischen Basen des 
Bockshornsamens dargestellt hat. M. vgl. Berichte d. D. Chem. Gesell- 
schaft, Bd. 18, S. 2520. 

2) M. vgl. die in der Abhandlung Béhm’s gemachten Angaben. 
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arbeitung des alkoholischen Extracts aus 200 gr. der luft- 
trocknen Cotyledonen ungefihr ‘/, gr. des Golddoppelsalzes, 
bei Verarbeitung der gleichen Menge von Axenorganen un- 
gefihr das doppelte Quantum erhielt. 


Das Cholin, welches ich in etiolirten Lupinen-, Kiirbis- 
und Sojakeimlingen nachgewiesen habe, ist in neuerer Zeit 
mehrfach in den Pflanzen aufgefunden worden, Nach P. Griess 
und G. Harrow‘) findet es sich im Hopfen, nach E, Jahns’) 
im Bockshornsamen (Samen von Trigonella faenum graecum) 
und im indischen Hanf, nach H. Kunz’) in Atropa bella- 
donna und in Hyoscyamus, sowie in der Ipecacuanha-Wurzel. 
Bohm‘) fand es in Baumwollsamenkuchen, ferner auch in 
Bucheckernkuchen, sowie in verschiedenen Pilzen (Boletus 
luridus, Amanita pantherina und Helvella esculenta)’). Nach 
Brieger’) enthilt das Mutterkorn Cholin. Nach O. E. v. Lipp- 
mann‘) findet sich diese Base wahrscheinlich auch in der 
i\libenmelasse vor, 


Auf Grund unserer gegenwartigen Kenntnisse muss daher 
das Cholin ftir eine im Pflanzenreich sehr verbreitete Sub- 
stanz erklirt werden. 


Den im Vorigen tiber den Stoffgehalt der etiolirten Soja- 
keimlinge gemachten Angaben habe ich schliesslich noch hinzu- 
zufiigen, dass diese Keimlinge auch Basen der Hypoxanthin- 
und Xanthin-Gruppen enthielten. Als die vom Cholin-Queck- 
silber-Niederschlag (1m. vgl. w. 0.) abfiltrirte alkoholische Mutter- 
lauge eingedunstet, der Rtickstand in Wasser aufgenommen, 
die Fliissigkeit mittelst Schwefelwasserstoff vom Quecksilber 
befreit, durch Eindunsten concentrirt und hierauf mit am- 





1) Berichte d. D. Chem. Gesellschaft, Bd. 18, S. 717. 
2) Ebendaselbst, Bd. 18, S. 2520; Chem. Centralblatt, 1887, S. 1082. 
3) Archiv f. Pharmacie, Bd. 23, S. 701, Bd. 25, Heft 11. 
4) Archiv f. experimentelle Pathologie u. Pharmakologie, Bd. 1%, 
S. 60 u. 87. 
5) Ebendaselbst. 
6) Diese Zeitschrift, Bd. 11, S. 184. 
7) Berichte d. D, Chem. Gesellschaft, Bd. 20, S. 3208. 


moniakalischer Silbersolution vermischt wurde, entstand ein 
callertig-flockiger Niederschlag. Derselbe wurde abfiltrirt, aus- 
vewaschen und sodann in heisser Salpetersaure vom specif, 
Gew. 1,1 gelést. Die filtrirte Lésung lieterte beim Erkalten 
eine krystallinische Ausscheidung, deren Entstehen auf die 
Anwesenheit von Basen der oben genannten Gruppen hin- 
deutet. Die Quantitiéit derselben war nicht bedeutend. Welche 
einzelnen Basen vorhanden waren, habe ich nicht untersucht. 

Aus den im Vorigen gemachten Mittheilungen ist zu 
entnehmen, dass die etiolirten Sojakeimlinge in Bezug auf 
den Gehalt an denjenigen Stickstoffverbindungen, welche als 


Producte der regressiven Stoffmetamorphose zu_ betraechten 


sind, mit den etiolirten Lupinenkeimlingen so ziemlich tiber- 
einstimmen. Ein Unterschied scheint hauptsiichlich darin zu 
liegen, dass die Lupinenkeimlinge viel Arginin enthalten, 
wihrend solches in den Sojakeimlingen entweder gar nicht 
oder doch — falls es etwa vorhandep ist — nur in sehr 
veringer Menge sich findet. 











Beitrage zur Kenntniss der Milchsaure in der Thymus und 
Thyreoidea. 
Von 


R. Moseatelli in Rom. 


(Aus dem physiologisch -chemischen Laboratorium.) 


(Der Redaction zugegangen am 5, April 1888.) 


Die Milchsiiure ist schon von Gorup-Besanez') in 
der Thymus und Thyreoidea gefunden worden. Da wir aber 
bis jetzt nur sehr geringe Kenntnisse tiber das Wesen dieser 
Milchsaiure haben, habe ieh es fiir zweckmissig gehalten, 
einige Untersuchungen tiber dieselbe anzustellen, namentlich 
um zu erfahren, welche von den drei uns bis jetzt bekannten 
Milechsiiuren in jenen Driisen erhalten ist. 


Um die Milchsiiure zu isoliren, habe ich die von Hoppe- 
Seyler’) angegebene Methode mit einer kleinen Modification 
gebraucht, welche ich hier kurz wiedergebe: Die genannten 
Organe wurden sehr fein zerkleinert, mehrmals mit einer 
Lésung von cirea 0,2°/, H,SO, in Siedetemperatur extrahirt 
und dann ausgepresst. Durch mehrfache Versuche habe ich 
nimlich gefunden, dass man durch Extrahiren mit einer 
leicht warmen Lésung von H,SO, eine gréssere Menge von 
Milchsiiure erhalt, als wenn man nur mit H,O bei gewéhn- 
licher Temperatur extrahirt. Um die Fette und die Eiweiss- 


1) E. von Gorup-Besanez, Ueber die chemischen Bestandtheile 
einiger Driisensifte. Annal. der Chemie u. Pharmacie, Bd. XCVIII, S. 1. 


2) Hoppe-Seyler, Handbuch der physiol. u. pathol. chem. Ana- 
lysen, V. Aufl., S. 109. 
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stoffe zu trennen, liess ich die Fliissigkeit abkiihlen und filtrirte 
sie dann. Das Filtrat wurde mit BaO versetzt, so lange 
Niederschlag erfolgte, und dann das tiberfliissige BaO durch 
einen Strom von CO, ausgefallt. Hierauf concentrirte ich das 
Filtrat auf dem Wasserbade bis zu einem diinnen Syrup, und 
zwar, indem ich gegen das Ende des Eindampfens die Tem- 
peratur bis zu 70° C. ermassigte, um Braunfarbung zu ver- 
meiden. Den Syrup liess ich erkalten, mischte ihn allmiilig 
mit absolutem Alcohol bis zu seinem 10fachen Volumen, 
riihrte die Mischung gut um, liess sie kurze Zeit stehen und 
voss sie dann ab. Der Riickstand wurde mit ein wenig 
Wasser wieder gelést und abermals mit Alcohol in gleicher 
Weise behandelt. 


Die gesammte alcoholische Lésung wurde filtrirt, der Alco- 
hol abdestillirt und der syrupartige Rtickstand auf dem Wasser- 
hade bei miissiger Warme zur Entfernung des Alcohols digerirt. 
Den so erhaltenen Rest liess ich abkthlen und vermischte 
ihn dann mit einer kalten Lésung von einem Theil H,SO, 
und zwei Theilen H,O. Diese Lésung warf ich dann in einen 
Cylinder mit Glasverschluss und schittelte sie mit einer grossen 
Menge Aether, den ich mehrmals erneuerte. Hierauf mischte 
ich das Aetherextract mit frisch gefalltem ZnCO, und liess 
es 94 Stunden stehen, indem ich es dann und wann um- 
schtttelte. Den Aether destillirte ich auf dem Wasserbade 
ab und setzte zu dem Niederschlage noch ein wenig Zn CO, 
hinzu, schiittelte mit H,O und liess die Mischung etwa eine 
Stunde sieden. Nunmehr filtrirte ich heiss und wusch den 
Niederschlag mit warmem destillirten Wasser aus. Durch 
die warme wiisserige Lésung liess ich einen starken Strom 
von H,S hindurchgehen, filtrirte heiss und behandelte aber- 
mals das warme Filtrat mit H,S, so lange ein Niederschlag 
erfolgte. Jetzt concentrirte ich auf dem Wasserbade das helle 
Filtrat zu der Consistenz von Syrup, liess es abkihlen und 
liste es in Aether. Hinzu setzte ich ZnCO,, dampfte den 
Aether ab und kochte den Rest mit H,O. Endlich filtrirte 
ich von Neuem und stellte das Filtrat in einem Exsiccator 
mit H,SO, an. 
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A. Von Kil. 2,500 Kalbsthymusdrtise erhielt ich auf diese 
Weise eine Siiure, deren Zinksalz in regelmissigen, micro- 
scopischen, kurzen Prismen von verschiedener Grésse krystal- 
lisirte, iihnlich dem Zinkparalactat, das Wislicenus’) be- 
<chrieben hat. Diese Krystalle waren fast unléslich in abso- 
lutem Alcohol, dagegen léslich in 17,5 Theilen H,O bei 15°, 
Kir 2 Stunden in den Ofen bei 110° zum Trocknen gelegt, 
verlieren gr. 0,24 Substanz 0,03 H,O. Dies entspricht einem 
Wassergehalt von 12°). Das Zinkparalactat enthilt 12,9°), 
Krystallwasser *). 

B. Das in der Schilddriise von Ochsen bei Verwendung 
von Kil. 3,00 gefundene Lactat war léslich in 17,5 Theilen 
HO. Gr. 0,423 Substanz verlieren beim Trocknen 0,054 H,0. 
Dieser Verlust entspricht einem Gehalt von 12,765°/, an H,0. 

Endlich wurde das Zinkparalactat mit etwas Schwefel- 
pulver gemischt und in einem kleinen Porzellantiegel calcinirt, 
durch welchen ich einen Strom von H ziehen liess. Nach 
dem Abktihlen wog ich und erhielt 0,663 Substanz, welche 
mir 0,165 Zn = 24,884°), Zn ergab. 

Das Krystallwasser, sowie das Zinkgewicht lassen an- 
nehmen, dass die aus der Thymus- und Thyreoideadrtse 
erhaltene Siure die Paramilchsiure ist. 


1) Wislicenus, Ueber die optisch-active Milchsaure der Fleisch- 
(liissigkeit, die Paramilchséure. Annalen der Chemie und Pharmacie, 
Bd. CLXVH, S. 309. 


2) Hoppe-Seyler, |. ¢, S. 105. 
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Zur Kenntniss der schwefelhaltigen Verbindungen der Cruciferen. 


Von 


William J. Smith. 


(Der Redaction zugegangen am 6. April 1888.) 


Man kennt bis jetzt nur einige wenige organische schwefel- 
haltige Verbindungen, welche ausser dem Eiweiss und ahn- 
lichen Substanzen im thierischen Organismus vorkommen, das 
Taurin, das Cystin, und Rhodanverbindungen, ausserdem die 
Aetherschwefelsiuren verschiedener Verbindungen der aroma- 
lischen Reithe. Mit Ausnahme der Aetherschwefelsiuren ent- 
stehen die Stoffe im Thierk6rper ausschliesslich aus dem 
Eiweiss. Die Aetherschwefelsiuren dagegen werden aus 
Schwefelsiure und organischen Verbindungen unter Wasser- 
abspaltung gebildet, sie stehen also in weniger directer Be- 
zichung zu dem Eiweiss als die erstgenannten Stoffe. 

In den Pflanzen treten zahlreiche schwefelhaltige Ver- 
bindungen auf, von welchen man directe Beziehungen zum 
Kiweiss noch nicht kennt. Es ist wahrscheinlich, dass ein 
derartiger naherer Zusammenhang dieser Stoffe, wie er im 
Thierkérper besteht, im Allgemeinen nicht vorkommt. Es ist 
indessen sehr bemerkerswerth, dass nur einzelne Pflanzen- 
familien dadurch ausgezeichnet sind, dass sie schwefelhaltige 
Verbindungen besonderer Art erzeugen; hierher gehéren vor 
Allem die Cruciferen. 


Dass organische Schwefelverbindungen, welche in keiner 
directen Beziehung zum Eiweiss in Samen und anderen Theilen 
der Cruciferen vorkommen, ist seit langer Zeit bekannt. 
Sussy') hat aus dem schwarzen Senf das myronsaure Kalium 


1) Annalen der Chemie, Bd, 34, S. 223. 
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schon im Jahre 1840 isolirt. Aber erst 20 Jahre spiiter 
wurde festgestellt, dass der Schwefel der Myronsaure nicht 
ausschliesslich dem bei der Spaltung auftretenden Senf6l an- 
cehort. Ludwig und Lange'‘) beobachteten zuerst, dass 
diese Saiure nicht bloss Senf6l, sondern auch Schwefelsiiure 
liefert; sie gaben aber eine falsche Formel ftir diese Zer- 
setzung, weil sie glaubten, dass sie eine schwefelige — stati 
eine schwefelsaure Gruppe enthalte. Ein Jahr spater (1861) 
gaben Will und Kérner’*) einen vorliufigen Bericht ihrer 
Analyse der Myronsiéure und zeigten, dass sie die Elemente 
von Zucker, Senf6l und Schwefelsiure enthilt, dass sie that- 
siichlich eine Aetherschwefelsiure ist. Sie machten*) auch 
spiiter auf die Wahrscheinlichkeit einer Analogie zwischen der 
Constitution der Myronsiure und derjenigen des Albumens 
aufmerksam, weil in beiderlei Substanzen der Schwefel theil- 
weise mit Kohlenstoff und theilweise mit Sauerstoff verbunden 
ist. Seitdem wurde noch eine Aetherschwefelsiure in einer 
Crucifere entdeckt, das Sinalbin, in den Samen von Sinapis 
alba von Will*). Dieses Glykosid ist bis jetzt in keiner anderen 
Pflanze der Familie der Cruciferen gefunden worden. Man 
weiss aber, dass Myronsiure, obwohl thatsichlich nur aus 
Sinapis nigra isolirt, in verschiedenen anderen Cruciferen 
existirt, weil Allylsenf6l aus denselben erhalten worden ist. 


1. Ueber den Gehalt verschiedener Cruciferensamen 
an Aetherschwefelsiuren. 


Das Vorkommen der Aetherschwefelsaéiuren in den Pflanzen 
ist bis jetzt wenig beachtet worden. Tammann’) hat eine 
kleine Menge davon in keimenden Erbsen entdeckt. Es schien 
daher zunichst von Interesse, zu ermitteln, ob in den Cruci- 
ferensamen die schwefelhaltigen organischen Verbindungen 
stets Aetherschwefelsiuren darstellen, und in welcher Ver- 


1) Zeitschr. Chem, Pharm., 1860. 

2) Annalen der Chemie, Bd. 119, 1861. 
3) Annalen der Chemie, Bd. 125, 1863. 
4) Chem. Centralbl., Bd. 148, 1870. 

5) Zeitschr. fiir physiol. Chemie, Bd. 9, 1885. 
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breitung die letzteren in den Pflanzen obengenannter Familie 
vorkommen., 

Da das Ferment, welches die Aetherschwefelsiuren der 
Cruciferen spaltet, durch Salzsiiure von 0,3°/, zerstért oder 
unwirksam gemacht wird, wiihrend eine Siure von dieser Con- 
centration das Glykosid, d. h. die Aetherschwefelsiure, auch 
bei lingerer Einwirkung nicht zersetzt, so war es nicht schwer, 
den Gehalt der Aetherschwefelsiuren in den Cruciferen genau 
zu bestimmen. Dabei wurde in folgender Weise verfahren: 

5 gr. des gepulverten Samens wurden mit Salzsiure 
von 0,3°/, ausgezogen. Die filtrirte L6sung wurde mit Chlor- 
barium versetzt, der etwa ausgefillte schwefelsaure Baryt 
wurde am folgenden Tage abfiltrirt und gewogen. Das Filtrat 
dieses Niederschlages wurde mit 20 bis 30 cbem. starker Salz- 
siure versetzt und 2 Stunden lang gekocht. Dabei trat immer 
eine vollige Spultung des Glykosid ein und eine entsprechende 
Abscheidung von Bariumsulfat. Letzteres wurde abfiltrirt und 
sewogen. 

In der folgenden Tabelle sind die Ergebnisse einer 
erdsseren Zahl quantitativer Bestimmungen enthalten, welche 
iiber die Mengen der gepaarten und der nicht gepaarten 
Schwefelsiure in den Samen verschiedener Cruciferen Auf- 
schluss geben: 





Procentgehalt der Samen an Schwefel 






in Form von in Form von 


in 


ungepaarter gepaarter 


. beiden Formen, 
Schwefelsaure. 


Schwefelsaure. 





sinapis Nigra . . . . « - 0,0038 0.5096 05154 
0.0066 0,4846 O,A912 
. eo 0 0,487 O,ASS7 

» ea ae ae er —_ 0.4791 


» ° . . . . . ) Ba i 


Rhaphanus sativus . . .. — 04518 
0 0.4213 0.4213 
> eal — 0.3988 —_— 


eo 0 0.3440 0.3440 
» ea 0 0.3424 0.3424 
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Procentgehalt der Samen an Schwefe! 


in Form von 
ungepaarter 


Schwefelsaure. 


in Form von 
vepaarter 
Schwefelsaure. 


in 
beiden Forme 





Lepidium sativurm., 


Sinapis alba. 


Cheiranthus annuus . 


Iberis . 

>» «umara. 
Lunaria ; 
Alyssum Benthami 
Mathiola bicornis 
Israssica oleracea 


hapus ° 


rapa 


Hesperis 


Erysimum Perowyskianum. 


» 


Nasturtium officinale. 


» 


Cochlearia officinalis . 


Isatis tinetoria . 


Arabis alpina 


O.001LS 


0.0299 
0.0569 
0,0040 
0 
0) 
O,OS85 
0.1064 


0.0253 


0.4483 
0.4370 
0.4637 
0.4620 
0.3526 
0.3770 
0.3625 
0.5169 
02956 


0.2711 


0,1562 
0.1397 
0.2706 
0,2425 
0.2412 
0.2720 
Q,2865 
0.2538 
0,2497 
0.2466 
0.1047 


04637 
(),4620 
0.3526 
0.3770 
0.3625 
0.3169 
0,2956 


Q,2711 
0,1562 
0,1397 
0,2706 
0.2724 
0,29%1 
0.2805 


0.1300 


Es ist ersichtlich, dass nur die Samen von Isatis tinctoria 
eine merkenswerthe Menge ungepaarter Schwefelsaure ent- 
halten, und da die Hille bei diesen viel betrichtlicher ist, se 
schien es nicht unwahrscheinlich, dass die ungepaarte Schwefel- 


siure von der Hiille 


herrthrte. 


Diese Vermuthung wuri 


durch die folgenden Analysen bestatigt, in welchen man =0 
viel wie méglich Samen und Hille von einander trennte. 

















Ungepaarte Saure. Gepaarte Saure. 











5 er. Hiillen von Samen fast befreit O,0680 gr, BaSOqy 0,0201 gr. BaSO, 
> gr. Samen von Hiillen fast befreit 0,0026 gr. BaSOy 0,1142 gr. Ba SO, 













Wie aus der Tabelle ersichtlich ist, enthalten die Samen 
von Sinapis nigra die gréssten Mengen an gebundener Schwefel- 
siure. Es war desshalb von Interesse, zu erfahren, wie die 
Gesammtmenge des Schwefels im schwarzen Senf sich zu der 
Menge von gepaarter plus ungepaarter Schwefelsiure verhiilt. 
Man wird kaum fehlgehen, wenn man die Differenz dieser 
beiden Werthe ftir Schwefel auf die in den Samen enthaltenen 
Eiweisskérper berechnet. Es wurde zu diesem Zwecke die 
Gesammtmenge an Schwefel in zwei Proben von schwarzem 
Senf ermittelt. Der Versuch ergab in einem Falle 1,64, im 
anderen 1,69°), Schwefel. Somit ist wenig mehr als ‘/, des 
Schwefels in Form von Eiweiss und */, in Form von Myron- 
siure in Senf enthalten. 













Dass die Bestimmung der gebundenen Schwefelsiure im 
Senf ein einfaches Mittel ist, un: die aus dem Senfsamen dar- 
stellbare Menge an iitherischem Senfél zu ermitteln, darauf 
mag hier nur pbeiliiufig hingewiesen werden. 


2 Spaltung der Aetherschwefelsaéure durch die in 
den Samen enthaltenen Fermente. 





Die Abspaltung der Schwefelsiure aus den Glykosiden, 
hbezw. Aetherschwefelsiuren, in den Cruciferensamen durch 
das in den Samen gleichfalls enthaltene Ferment tritt ein, 
wenn man die gepulverten Samen mit Wasser bei Sommer- 
temperatur stehen lisst. Allein der Verlauf dieser Spaltung 
ist ein sehr verschiedener bei den verschiedenen Arten. 








Bei manchen Samen, z. B. Brassica napus, findet die 
Spaltung der Aetherschwefelsiiure sehr langsam statt, so zwar, 
dass dieselbe nach 1—2 Tagen kaum begonnen hat; in anderen 
Mallen, wie bei Sinapis alba und Lepidium sativum, ist diese 
Zersetzung in 1—2 Tagen so gut wie beendiet. 
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Die in folgender Tabelle zusammengestellten Versuche 
sind wieder mit je 5 gr. der gepulverten Samen ausgefiihr! 
worden. Letztere wurden in 200 cbem. destillirtem Wasser 
vertheilt, bei ca. 20—25° eine bestimmte Zeit lang bei Seite 
gestellt. Sollte die Einwirkung der Fermente unterbrochen 
werden, so fiigte man so viel Salzsiiure hinzu, dass die ge- 
sammte Fliissigkeit 0,3°/, Chlorwasserstoff enthielt. Hierauf 
wurde in der abfiltrirten Lésung die Menge der abgespaltenen 
und der noch gebundenen Schwefelsiiture in der oben be- 
schriebenen Weise ermittelt. 





Procentgehalt an Schwefel — spaltung des 
Glykosides 





Mit in Form in Form | entsprech. jp procenten 

. von von der : oe 

Wasser. ungepaarter gepaarter Gesammt- om iittala 

Schwefel-  Schwefel- — Schwefel- — G@eSamunt- 
saure, siure. saure, menge. 
Sinapis nigra. . . 1 Tag 0.3900 0.1177 0.5077 76.8 
: 3 Tage 0,5149 0,1058 0,4207 74,8 
4 Tage 0.3861 (0),0322 0.4183 925 
Raphanus sativus . 1 Tag babe 0,0814 0.4307 81.1 
» > _mehrals$  0,8779 0.0761 0.4540 3,2 
Lepidium sativum . 1 Tag mae 0,0440 0,4549 90,5 

» » . 7 Tage 0.4337 0 0,4337 100 
Sinapis alba. || 1 Tag 0,3714 0,0654 0,4368 85,0 
Brassica rapa ( 1. 1 Tag 0,0627 0,0902 0,1529 41,0 
} 2. mehrals2  0,0478 0,0990 0,1468 39 5 
Brassica si 1. 1 Tag 0.0026 0,2698 0,2724 0.95 
29, mehrals2 0,0015 0,2838 0,285 0,45 
. 3.|| 3 Tage 0,1895 0.1020 02915 65,0 
+. mehrals3  O,1441 0,0970 Q,2411 59,7 
Nasturtium officinale 1 Tag 0,1094 0,1506 0,2600 42.0 
Cochlearia officinalis 1 Tag 0.1592 —— — — 

> 1 Tag 0.1548 0,1149 0.2697 57,3 
mehrals3}) 0.1653 0,0726 0.2359 69.2 
Isatis tinctoria . . 1 Tag 0.1757 O.1113 0.2870 61,2 
. mehrals3 00,2222 O,1344 0,5906 H2.5 


Die in der Tabelle enthaltenen Versuche sind alle wah- 
rend des Sommers bei Zimmertemperatur angestellt worden, 
wobei die tiiglichen Sehwankungen der Temperatur nich! 
notirt wurden, obschon die Wirkung der Fermente in eine! 
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eewissen Abhiingiekeit 
Unregelmassigkeiten beim Verlauf der Schwefelsiureabspaltung 
(s. Tabelle bei Brassica napus und Brassica rapa) sind ohne 
Zweifel durch Teimperaturunterschiede herbeigeftiirt: worden. 
Da es sich aber hier wesentlich um vergleichende Beobach- 
tunven handelte, konnte der Einfluss der Temperatur im 
einzelnen Falle unberticksichtigt bleiben. 


von der Temperatur stehen muss. 





3. Ueber das Verhalten der Aetherschwefelsiuren 
bei der Keimuneg. 

Dass die Myronsiiure des schwarzen Senfs bei der Keimuny 
zerlegt wird, ist schon durch friihere Beobachter festgestelli 
worden. Ieh habe mich bemiht, den Einfluss des Keimungs- 
processes bei Rettig auf die schwefelhaltigen Verbindungen 
des Samens genau zu verfolgen. Die Versuche wurden mit 
> gr. der Samen so ausgefiihrt, dass letztere auf benetzten 
Filtrirpapier in einer Glasschale ausgebreitet wurden. Die 
Schale wurde, um die Verdunstung zu verhtiten, mit einer 
Glasplatte bedeckt. Nach Ablauf einer bestimmten Zeit wur- 
den die gekeimten Samen oder jungen Pflanzen zerrieben, 
und zur Bestimmung der priformirten und der gebundenen 
Schwefelsiiure ebenso behandelt, wie es frither bei den Samen 
beschrieben worden ist. 


Das Resultat dieser Versuche war zuniichst, dass die 









Aetherschwefelsiiure (das Glykosid) des Rettigsamens walrend 
der Keimung allmillig véllig gespalten wird: am 2. bis 3. Tage 
der Keimung war in der Regel etwa die Hilfte der gebun- 
denen Schwefelsiiure abgespalten, nach 11—12 Tagen war 
diese Spaltung nahezu beendigt. Nachdem der ganze Vorrath 
des schwefelhaltigen Glykosides bei der Keimung zerlegt ist, 
lindet bald wieder eine Neubildung dieser Substanz statt, 









welche in einige Wochen alten Pflanzchen stets wieder in 
bernerkenswerther Menge sich vorfindet. Die frischen Blatter 
von 3 bis 4 Wochen alten Rettigpflinzchen enthielten bei- 
spielsweise an Schwefel in Form von schwefelsauren Salzen 
0,035") vegentiber 0.0209") Schwefel in Form von Acther- 
-chwefelsiiure. 


Zeitschrift fir phys 





Folgende Tabelle zeigt den Verlauf der Abspaltung der 
Aetherschwefelsiure bei der Keimung von Rettigsamen von: 


4.6 


2. bis zum 20. Tage des Keimungsprocesses im Dunkeln: 





Procentgehalt gekeimter Samen 


an Schwefel 


Verhaltniss 
der durch 





Keimung ab- Dauer 
in Form von in Form von | ye etn des 
ungepaarter gepaarter in beideu siure zur Keimens. 

Schwefel- Schwefel- Formen. Gesammt- 
saure saure, menge. 

Raphanus sativus . 0.2552 0.1377 0,3929 64.9 Jo 2 Tage 
02362 0.1972 OAS34 — 54,4% ) 
02571 0.0593 0.3164 81.2% D 
0.2571 0,0904 0,3475 73,1 90 () 
O.3616 0.0066 0.3682 98,2% 11 » 
0.3549 0.0060 0.3409 98,29 11 
0,4062 0,0019 0,408 1 99,5% 12 
0.8869 0 0042 0,3911 98.1% 20 


Hierbei ist noch zu bemerken, dass bei obigen Versuchen 


die keimenden Samen von Pilzen nicht absolut frei waren. 


Einige Beobachtungen zeigten, dass die Keimung im Liclit 
merklich langsamer statt hat als im Dunkeln. Bei einigen Pflan- 
zen ist dieser Einfluss des Lichts auf das Wachsthum der Kein- 
linge ermittelt worden’). Tammann’*) hat an Erbsen beobach- 
tet, dass dieselben, bei der Keimung im Dunkeln, weniger gebun- 
dene Schwefelsiiure enthalten, als wenn die Keimung im Lichte 
erfolet. Ich habe zwei Versuche angestellt, welche deutlich zeigen. 
dass die Zersetzung der Aetherschwefelsiure des Rettigsamen-. 
bei der Keimung im Dunkeln, entsprechend dem schnellerei 
Wachsthum der Keimlinge, rascher erfolgt als bei Lichtzutritt. 








Procentgehalt der gekeimten suuaineiia | 
Samen an Schwefe = 
amen an Schwefel Schwefel. | Dauer 
' sdure in Pro- des 
in un- in in centen der Kei 
- en re el- 
gepaarter gepaarter igen  gesammten 
Schwefel- Schwefel- Schwefele Mens. , 
saure Aure Formen. “CUE 
saure. saure. abure. 

\ Raphanussativus 0.2893 OQ0687  O.3580 SO,S 7 Tage Im Licht 
on 0.2959 0.0140 0,3099 95,4 7 Im Dunke! 
oe 0.2007 O1544 O,83851 a9, 9 Im Licht 

~ | . C2566 O.O6LO O.3176 SO.7 g tm Dunke! 


1) Pfeffer, Planzenphysiol., 1881, 


Bd. 9, S. 137 ff. 


‘ =) Zeitsehr. fiir physiol. Cherie. Bd. J. JSS. 
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Der Unterschied der Gesammtschwefelsiiure der Samen, 
vor und nach dem Keimen, darf wohl dem Verbrauch von 
Schwefel bei der Eiweissbildung zugeschrieben werden. Man 
kénnte somit die Aetherschwefelsiiuren als eine Vorstufe bei 
der Eiweissbildung in diesen Pflanzen ansehen. Indessen ist 
die von mir beim Keimen beobachtete durchschnittliche Ab- 
nahme der Gesammtschwefelsiiure doch nicht grésser, als die 
Differenzen von einzelnen Bestimmungen in verschiedenen 
Proben des ungekeimten Samens. Jedenfalls sprechen die 
mitgetheilten Versuche in keinem Falle daftir, dass bei der 
keimung des Rettigsamens eine Zunahme der (Gesammt- 
schwefelsiure stattfinde. Tammann ist bei seinen Beobach- 
lungen tiber die Keimung der Erbsen zu einem entgegen- 
cesetzten Resultate gelangt: er fand dabei eine Zunahme der 
Schwefelsiiure, welche auf Kosten von zersetztem Eiweiss 
erfolet sein muss. 





4. Ueber die Fermente der Cruciferensamen. 

Es wurde weiterhin versucht, zu ermitteln, ob das die 
Aetherschwefelsiuren spaltende Ferment in den verschiedenen 
Cruciferen dasselbe ist oder nicht. Zu diesem Zwecke wurde 
zunachst festgestellt, dass das in den Samen enthaltene Fer- 
ment vollkommen zerstért wird, wenn man die gepulverten 
Samen in einem dtinnwandigem Glasgefiiss, welches oben offen 
ist, eine Zeit lang (1 Stunde) in kochendem Wasser erhitzt. 
Wurde der so von Ferment befreite Samen mit Wasser ex- 
trahirt, so enthielt der Wasserauszug bei Rettigsamen und 
bei schwarzem Senf tberhaupt keine nachweisbare Menge von 
ungepaarter Schwefelsdure. 





Bariumsulfat von 










Bariumsulfat vou 
ungepaarter gepaarter 


Schwefelsaure. Schwefelsaure. 











Naphanus sativus (5 gr)... . ) 0.1552 gr. 
Sinapis nigra (5 gr.) 





Ferner wurde festgestellt, dass das in den Samen ent- 
haltene Ferment nicht bloss das in gleichen Samen enthaltene 
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Glykosid zu zersetzen im Slande ist, sondern in wesentlic/ 


erésserer Menge. Denn wenn man einen fermentfrei gemachte; 
Auszug der Samen mit einem fermenthaltigen Extracte der- 
selben Samen vermischt und stehen lisst, so wird eine erhe)- 
lich gréssere Menge Schwefelsiure abgespalten , 


als der Ge- 


sumuntmenge von Actherschwefelsaure entspricht, welche ji), 
dem fermenthaltigen Auszuge der Samen enthalten ist, 


5 er. gepulverte und fermentfreie plus 5 er. gepulverte frisch 


samen 3 Tage in Wasser: 











Bariumsulfat von Bariumsulfat von ; 
t ' Gesammt- 
ungepaarter gepaarter : 
. : 3 pe : 2 Bariumsulfat 
Schwefelsaure. Schwefelsaure, 
Raphanus sativus. O2254 gr. O,LOS1 gr. O3315 gr. 


_ 


5 gr. gepulverte frische Samen mehr als 3 ‘Tage in Wasser: 











Bariumsulfat von Bariumsulfat von : 
vi Gesawmmt- 
ungepaarter epaarte - 
png . ; Gel ee Bariumsulfat. 
Schwefelsaure Schwefelsaure. 
Raphanus sativus. O13S89 er. 0.0290 er, 0.1679 er. 














~ > ° . ~ . Pe ~ ‘ >» r 2B *s 
5 gr. fermenttreie plus 5 gr. fermenthaltige Samen 3 Tag 
in Wasser: 

Bariumsultfat von Bariumsultfat von ; 
t niin Gesamimt- 
ungepaarter repaarte 
. . ‘ ? i a Bariumsulfat. 
Schwefelsaure. Schwefelsaure. 
Sinapis nigra. . O.33589 er, 0.0313 er. 0.3702 er, 
> gr. gvepulverte frische Samen 4 Tage in Wasser: 
Bariumsulfat von  Bariumsulfat von ; F 
Gesammt 
ungepaarter gvepaarter 5a 3g send 
Hi Bariumsulta 
Schwefelsaure. Schwetelsaure. 
Sinapis uigra .. O.1V404 gr. O.OL9O er, 0.1594 ¢ 
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Durch weitere Versuche wurde ermittelt, dass das Fer- 
ment des Rettigsamens das Glykosid des Senfsamens, ebenso 
dass das Ferment des Senfsamens das Glykosid des Rettig- 
siumens zerlegt. 

5 gr. gepulverte fermentfreie Samen von Sinapis nigra plus 
5 gr. gepulverte fermenthaltige Samen von Raphanus sativus 


) 


3 Tage in Wasser: 





Bariumsulfat von Bariumsulfat von 
. Se : bec Gesamint-Bariumsulfat. 
ungepaarter Schwefelsaure, vepaarter Schwetelsaure, 





O.304L gr. 0.0388 gr. 0.3429 vr. 


5 gr. gepulverte frische Samen von Raphanus sativus mehr 


als 3 Tage in Wasser: 


> 





Bariumsulfat von Bariumsulfat von 


. “ . es Gesammt-Bariumsulfat, 
ungepaarter Schwefelsiaure. gepaarter Schwefelsaure. 





O,1389 gr. O1681 gr. 


9 gr. gepulverte fermentfreie Samen von Raphanus sativus 


plus 5 gr. gepulverte fermenthaltige Samen von Sinapis nigra 
4 Tage in Wasser: 





Bariumsulfat von 
ungepaarter Schwefelsaure. 


Jariumsulfat von 


: R255) Gesammt-Bariumsulfat, 
gepaarter Schwefelsaure. 





O.1764 er, 0.1333 gr. 0.3097 er. 


Bo 


gr. gepulverte frische Samen von Sinapis nigra 4 Tage 
in Wasser: 








Bariumsulfat von Bariumsulfat von ; : 
: ss x i Gesammt-Bariumsulfat 
ungepaarter Schwefelsiure. gepaarter Schwefelsaure. 





0,1404 gr. 0,0190 gr. O,1594 yr. 


Da das Ferment einer Art Samen auf das Glykosid 
eines anderen wirken kann, so wird der Betrag der durch 
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Versetzung der verschiedenen Ausztige entstehenden Zerspal- 
tung, wenn das Ferment in allen Fallen das gleiche ist, 
ceteris paribus, nicht nur von der Menge des Fermentes 
und des Glykosides abhangen, sondern auch von der mehr 
oder weniger leichten Spaltbarkeit, d. h. der Natur, des 
Glykosides abhingig sein. Weil nun das Glykosid nicht in 
allen Cruciferensamen identisch (vielmehr bei den meisten ver- 
schieden) ist, wurden Ermittelungen tiber die Natur des Fer- 
mentes in der Art angestellt, dass man in mehreren Fallen 
das Ferment einer Crucifere auf das Glykosid, welches in dei 
Samen anderer Cruciferenarten enthalten ist, einwirken liess, 


5 gr. fermentfreie und 5 gr. fermenthaltige Samen von 
Raphanus sativus blieben 3 Tage mit 200 chem. Wasser in 
Bertihrung; nach Zerstérung des Fermentes durch Salzsaure 
wurde abfiltrirt und in der Lésung wie friiher gepaarte und 
ungepaarte Schwefelsiure bestimmt. 


Bei einem zweiten Versuch wurden 5 gr, fermentfreie 
Samen von Sinapis nigra mit 5 gr. fermenthaltigen Samen 
von Raphanus sativus in gleicher Weise behandelt. Das 
Ergebniss des Versuches ist folgendes: 





Procentgehalt an Schwefel 


1) in Form von 2) in Form von entsprechend 


der 
nngepaarter gepaarter Gesammt- 


, Schwefelsaure, Schwefelsaure. Schwefelsaure. 





Glykosid von Raphanus sativus 

+ Ferment (und Glykosid) 

von Raphanus sativus . . 0,3050 0,1486 0,4536 
Glykosid von Sinapis nigra 

+ Ferment (und Glykosid) 

von Raphanus sativus . . 0,4181 0,0533 0,4714 


In einer weiteren Reihe von Versuchen liess man die 
Fermente verschiedener Cruciferensamen auf fermentfreie 
Samen von Raphanus sativus und in einer zweiten Reihe 
dieselben Fermente auf das Glykosid von Sinapis nigra ein- 
wirken. 








Glykosid von Raphanus sativus: 





Procentgehalt an Schwefel 


. 7 
Mit dem Ferment (plus 
-. . in Form von in Form von entsprechend 
Glykosid) : ung rter gepaarte! der 
° epé e aarter 
at emg! Be} eae Gesamint- 
Schwefelsaure. Schwefelsaure. Schwefeladure. 





Von Lepidium sativum... 0,1933 2375 0.4306 
Cochlearia officinalis. . O,1625 0,206) OO86 
Brassica rapa... . 1256 0, 1692 00,2928 
Brassica napus... . 0,1279 D489 0.2768 


Glykosid von Sinapis nigra (Myronsaure Kali): 





Procentgehalt an Schwefel 


Mit dem Ferment (plus 
‘ ; in Form von in Form von entsprechend 
Glykosid): der 


unyepaarter yepaarter Gesammt- 
Schwetelsaure. Schwefelsaure. Schwefelsaure. 





Von Lepidium sativum. . . 0.3787 0.0316 0.4105 
Cochlearia officinalis. . O,3124 0,0468 0.3592 
Brassica rapa... . 0,2680 0.0452 O5152 
Brassica napus . . . . 0.3501 0.0611 0.4112 


In der ersten Versuchsreihe, in welcher auf das Glykosid 
von Raphanus sativus die Fermente von Lepidium sativum, 
Cochlearia officinalis, Brassica rapa und Brassica napus ein- 
wirkten, betrug die abgespaltene Schwefelsiuremenge in Pro- 
centen von der Gesammt-Schwefelsaure: 


44,9 44,1 42,2 46,33. 

Als das Glykosid von Raphanus sativus durch das von 
<chwarzem Senf, ceteris paribus, ersetzt wurde, veranderten 
sich diese procentischen Werthe zu: 

92,2 87,0 85,6 85,1. 


Aus den Versuchen der beiden Tabellen geht hervor, 
dass das Glykosid von schwarzem Senf durch die Fermente 
der verschiedenen Cruciferensamen stets leichter gespalten 
wird, als das Glykosid von Raphanus sativus. Eine Con- 
sequenz dieser Thatsache ist natirlich der Schluss, dass im 











Raphanus sativus kein myronsaures Kali, sondern ein davon 
verschiedenes Glykosid enthalten ist. Diesen Nachweis kann 
Iman (natiirlich) auch aut anderem Wege noch einfacher 
fiihren: denn bei der Destillation von Rettigsamen, welcher 
zerkleinert einige Tage lang mit Wasser in Bertihrune war, 
erhailt man kein Allylsenf6l (vergl. Pless, Annal. der Chemie, 


Ba. oS, S. 36). 


Sel bemerkenswerth erscheint die Thatsache, dass das 
Ferment von Brassica napus, welches auf das Glykosid der- 
<elben Pflanze so langsam einwirkt (s. S. 424), dass die Ab- 
spaltung der Schwefelsiure erst nach 2—3 Tagen bemerklich 
wird, auf das Glykosid von Raphanus sativus viel energischer 
einwirkt, und das myronsaure kali ebenso leicht spaltet, als 
das im Senf enthaltene Ferment (Myrosin). 


Man kann daher wohl den Schluss ziehen, dass alle 
Cruciferensamen ein und dasselbe Ferment enthalten; dass 
dagegen die Aetherschwetelsiiuren (Glykoside) —hinsichtlich 
iver Spaltbarkeit) durch das Ferment die gréssten Unter- 
=chiede zeigen, 

Is ist bekannt, dass in vielen Fallen bei der Keimuny 
diejenigen Fermente erst gebildet oder vermehrt werden, deren 
Wirkung wihrend der Keimung in die Erscheinung tritt. 


Kine directe Bestimmung, ob bei der Keimung’ vor 
Cruciferensamen das Ferment zunimmt, ist nicht wohl aus- 
fiihrbar. Doch liess sich zeigen, dass das Ferment wahrend 
der Keimung an seiner Wirksamkeit bis zum 6. Tage nichts 
verloren hat. 

Die 3 und 6 Tage alten Keimlinge aus je 5 gr. Samen 
von Raphanus sativus wurden einerseits mit verdtinnter Salz- 


Oo; 
} 


siiure (von 0.3°)) HCl) behandelt, eine andere gleiche Menge 
von Keimlingen wurde mit Wasser zerrieben und 24 Stunden 
lang der weiteren Einwirkung des in den Pflanzchen ent- 
haltenen Fermentes tiberlassen. In beiderlei Ausziigen wurde 
die gepaarte und ungepaarte Schwefelsiiure bestimmt. Zum 
Vergleich wurde dieselbe Behandlung mit je 5 gr. ungekeimten 
Samen durchgefiihrt : 











Procentgehali an Schwefel 


F in Form in Form entsprech. 
(iekeimt : vou von der 
ungepaarter gepaarter Gesammt- 
Schwefel- Schwefel- Schwetel- 
saure. saure. saure. 





Nach der Keimune. 
0.2362 O.1972 OASS4 } Mit 0,3" 6 Salzsiure be- 
O2571 0.0904 O.3475 \ handelt. 
O33 I 0,02S0 OALLI ) Mit Wasser wahrend 24 


OUD () O,3955 \ Stunden behandelt, 


Ohne Keimunegy. 


0,4213 0.4213 Mit 0.3°/o Salzsiiure be- 
handelt, 
O17 4 0.4369 Mit Wasser wihrend 21 


Stunden behandelt. 


In Samen, welche nach der Keimung fiir eine bestimmte 
Zeit in Bertihrung mit Wasser geblieben sind, entsteht eine 
eréssere Menge ungepaarter Schwefelsiiure als in anderen, 
welche, ohne gekeimt zu haben, gleich behandelt werden. 
Doch nach der Keimung zeigt sich die Wirkung des Ferments 
als eine fortdauernde, so lange noch unzersetztes Glykosid 
vorhanden ist. 


Prof. Baumann’s Laboratorium in Freiburg i. B. 











Zur Biologie der normalen Milchkothbacterien. 
Von 


Dr. Adolf Baginsky. 


(Aus der chemischen Abtheilung des physiologischen Instituts in Berlin.) 


(Der Redaction zugegangen am 9. April 1888.) 


Die bacteriologische, nach den modernen und exacten 
Koch’schen Zitichtungsmethoden gewonnene Kenntniss der in 
normalen Milchfiices der Kinder vorkommenden Microorganis- 
men ist durch Escherich’s') werthvolle Untersuchungen 
geschaffen worden. Es ist Escherich so wenig wie friiheren 
Untersuchern entgangen, dass in den normalen Milchfaces 
eine grosse Reihe verschiedener Bacterienformen vorkommen; 
es gelang ihm, von diesen, als constante und stets wieder- 
kehrende Formen, zwei zu isoliren, die er unter der Rubrik 
der obligaten Milchkothbacterien mit den Namen Bacterium 
lactis aérogenes und B. coli commune belegte. 


Die biologisch-chemischen Untersuchungen, welche mit 
diesen beiden Microorganismen ausgefiihrt wurden, fthrten 
im Wesentlichen zu dem Ergebniss, dass B. lactis aérogenes 
(unter Gasbildung) eine ausgiebige Spaltung des Zuckers bei 
geringerem Eiweissconsum zukommt, wihrend B. coli com- 
mune weder auf den einen noch auf den andern Nahrstoff 
besondere Einwirkung zeigte. Beide Bacterienarten bringen, 
das erstere rascher und intensiver, das letztere langsamer und 





1) Escherich, Die Darmbacterien des Sauglings. Stuttgart 1886, 
bei Ferdinand Enke. 





mit nicht so massigem Niederschlage, die steril gemachte 
Kuhmilch unter Saurebildung zur Gerinnung. Die von B. lactis 
velieferte Saiure wird als Milchsiure angesprochen, so dass 
das Bacterium auch den Namen des Milchsiaiurebacillus oder 
Darmmilchsiurebacillus erhiilt. 


Schon seit lingeren Jahren mit den pathologischen 
Processen im kindlichen Darmtractus beschittigt, schien 
es mir von Wichtigkeit, einmal die bacteriologischen Unter- 
suchungen Escherich’s nachzuprifen, vor Allem aber 
die von ihm aufgedeckten biologisch-chemischen Wirkungen 
der genannten Bacterien zu untersuchen, in der Hoffnung 
dabei auch tiber gewisse pathologische Vorginge, welche 
in dem kindlichen Darmtractus ablaufen, Aufklirung zu 
erhalten. 


Die nachfolgenden Untersuchungen sind derart angestellt, 
dass zuniichst aus normalen, und unter aseptischen Cautelen 
aus dem Darm von Brustkindern entnommene Faces nach 
Koch’scher Methode Plattenculturen angelegt, von den Platten 
die Bacterien in Reinculturen auf Fleischpeptongelatine, Agar- 
Agar, Kartoffeln geztichtet wurden und dass diese so gewon- 
nenen reincultivirten Bacterien zur biologisch - chemischen 
Untersuchung genommen wurden. 


Bringt man eine geringe Menge von normalem Milch- 
koth in Fleischpeptongelatine, unter Anwendung der tblichen 
Verdiinnungen auf die Glasplatten, so ist folgende sich in 
jedem Falle wiederholende Beobachtung zu machen. Wahrend 
die Platten zweiter, dritter u. s. w. Verdiinnung ausschliess- 
lich festlassende Colonien zeigen, beobachtet man auf der 
ersten Platte eine tiberaus rasche, oft und augenscheinlich 
von kleinsten Kothpartikelchen ausgehende, doch auch sonst 
sich bemerklich machende Verfliissigung der Gelatineplatte. 
Es kann sich hierbei, wie die anderen Platten erweisen, nicht 
um eine von wachsenden Bacteriencolonien ausgehende Wir- 
kung handeln, vielmehr kommt die Wirkung eines ungeformten 
Fermentes zur Geltung, welche in den hochpotenzirten Ver- 
diinnungen der anderen Platten zum Verschwinden gebracht 
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ist. ve Jaksch') hat erst kiivzlich darauf hingewiesen, dass 
sich in den Fiices von Kindern ein saccharificirendes Ferment 
vorfindet, und es als zweifelhaft hingestellt, woher dasselbe 
stamme; da es sich bei der Verfliissigung der Fleischpepton- 
velatine augenscheinlich um = ein peptonbildendes  (eiweiss- 
losendes) Ferment handelt, welches bei alkalischer Reaction 
in Wirksamkeit tritt, so liegt nichts niher, als beiden Fer- 
mentarten diejenige Quelle zuzuweisen, von welcher dieselben 
bekanntermassen gemeinschattlich fliessen, d. i. das Pancreas: 
augenscheinlich hat man es mit Resten des den Faces bei- 
vemischten Pancreassaftes zu thun. 

Auf den anderen Platten wachsen, wie erwiéhnt, aus- 
<chliesslich festwachsende Colonien, in einzelnen Fallen aus- 
schliesslich von ein und derselben Bacterienart, wie wenn eine 
Reincultur ausgesiiet worden wire, in anderen findet man 
neben mehr zufilligen oder seltener wiederkehrenden Formen 
vorzugsweise die von Escherich beschriebenen, als obli- 
vate Milchkothbacterien bezeichneten Formen neben einander, 
welche bei erlangter Uebung und Kenntniss durchaus un- 
schwer von einander zu trennen sind, Es kénnen des Weiteren 
die bacteriologischen Befunde hier tibergangen werden, da 
ich in einer spiiteren bacteriologischen Arbeit auf dieselben 
zurtickzukommen beabsichtige, soweit aber die zwel hier in 
ede stehenden Bacterienformen in Frage kommen, im Wesent- 
lichen nur die von Escherich angeftihrten Thatsachen be- 
stiitigt werden kénnen; nur das mag erwiihnt sein, dass bei 
der ausserordentlichen Aehniichkeit der beiden Bacterienarten 
in ihrem Verhalten in Gelatine- und Agarculturen gerade die 
Kartoffeleulturen sehr geeignet sind, die beiden Formen von 
Microorganismen auseinander zu halten, 


Die nachfolgenden Untersuchungen beschiiftigen sich nur 
ausschliesslich mit dem als 6. lactis aérogenes oder Darm- 
milchsiiurebacillus bezeichneten Microorganismus, wihrend ich 
mir vorbehalte, die tiber Bb. coli eingeleiteten Untersuchungen 
spiiter mitzutheilen. 





1) Zeitschr. ft. physiol. Chemie, Bd. XII, 8, 118 ff. 








Der allgemeine Gang der Untersuchungen war folgender. 
Aus den gewonnenen Reinculturen, in der Regel von der 
Gelatinecultur aus dem Reagensglas, aber auch wohl von 
Agar-Agar- und von Kartoffelculturen wurde auf die, in vor- 
her steril gemachten Kolben gefiillten, durch 3 Tage hinter 
einander je '/,—1 Stunde im Wasserdampfstrom  sterilisirten 
Niihrlédsungen geimpft. Die Giaihrung wurde bei 35—37° C, 
eine gewisse, angemessene, je nach dem Versuch variirte Zeit 
unterhalten. Vor der Untersuchung der gelieferten Gihrungs- 


producte wurde jedes Mal ohne Ausnalime durch Gelatine- 


plattencultur das Reingebliebensein der Gihreulturen geprtft 
und selbstverstiindlich irgend verunreinigte oder auch nur 
verdiichtige Versuche verworfen. Da mir bei dieser Studie 
practische Ziele vor Augen standen, so sind als Naihrmedien 
vorzugsweise solche Substanzen verwendet worden, welche 
bei der Kinderernihrung eine Rolle spielen: auch sind, wie 
man in dem Folgenden finden wird, die Versuchsbedingungen 
mit Riticksicht auf die im lebenden Darmkanal des Kindes 
vorhandenen, uns bekannten Verhiltnisse variirt worden, um 
so einen mdéglichst klaren Einblick in die Wirkungen = zu 
erhalten, welche das Bacterium bei der Verdauung im kind- 
lichen Darmtractus auszutiben vermag, 


I, Wirkung des B. lactis (Escherich) auf Milchzucker. 
1. 5 er. Milchzucker wurden in einem vorher bei 140° C. 
sterilisirten K6lbchen in 50 cbem. steril gemachten destillirten 
Wasser gelést, eine geringe Menge Pepton hinzugethan und 
das Ganze unter Watteverschluss im Dampfstrom in 3 auf 
einander folgenden Tagen je ‘/),—1 Stunde. sterilisirt. Die 
Zuckerlésung ninunt hierbet eine braune Farbe an. 


Am 3. Tage mit B. lactis geimpft und in den auf 37° ©, 
eehaltenen Briitofen gebracht. 

Am folgenden Tage schon ist die Flissigkeit trib, zahl- 
reiche Gasblasen auf derselben. Die Trtibung bleibt in den 
folgenden 4 Tagen bestehen, wihrend die Gasentwicklung 


aufzuhéren scheint. 
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Ain 5. Tage zur Untersuchung genommen. Die Reaction 
ist sauer, u. z. entspricht die Siure in den 50 cbem. Fltssig- 
keit = 1,7 chem. Normalnatronlauge. Die Fliissigkeit wurde 
mit Schwefelsiure versetzt, mit Aether ausgeschiittelt. Der 
Aether abdestillirt, der Rtickstand mit Zinkoxyd in Wasser 
vekocht, filtrirt, eingedampft, zur Krystallisation hingestellt- 
Es scheiden sich keine Krystalle von milchsaurem Zinkoxyd 
aus, indess giebt der glasige, auf dem Uhrglas befindliche 
Riickstand mit Eisenchlorid und Phenol die zeisiggelbe 
Reaction, welche der Milchsiiure zugeschrieben wird. Jeden- 
falls ist die Menge der gebildeten Milchsiiure nur ganz un- 
bedeutend. 


2. Dieselbe Versuchsanordnung. (5 gr. Milchzucker : 50 
Ag.) Untersuchung der Nihrlésung am 6. Gihrungstage. 

4,4 cbem. Normal-Natronlauge entsprechen der Aciditiit 
von 50 chem. Néhrlésung. 


Die Gihrfltissigkeit wurde neutral der Destillation unter- 
worfen. Inn Destillat erhilt man mit Jodjodkalium und Natron- 
lauge einen gelben, nach Jodoform riechenden Niederschlag. 
der in Aether aufgenommen nach Abdunsten des Aethers 
deutlich die Krystallisationsform des Jodoform zeigt. 


Der Versuch mit Nitroprussidnatron und Natronlauge. 
die Acetonreaction zu erhalten, gliickt nicht, auch lést das 
Destillat kein frisch gefiilltes Quecksilberoxyd. Die gebildete. 
in das Destillat tbergegangene Substanz ist jedenfalls kein 
Aceton; der Versuch, durch die Benzoylchloridreaction Aethy!- 
alkohol nachzuweisen, fillt indess ebenfalls nicht sicher aus. 
Die gebildete Menge ist im Ganzen sehr gering. 

Der nach der Destillation verbliebene Rest wurde wieder 
init Schwefelsiure angesiiuert und der Versuch gemacht, das 
Zinksalz etwa gebildeter Milchsiure darzustellen, mit etwas 
besserem Resultat, wie in dem ersten Versuch; es wurden 
einige Krystalle gewonnen, die mikroskopisch als milchsaures 
Zink angesprochen werden intissen, indess ist ihre Menge ganz 
unbedeutend; jedenfalls ist auch dieses Mal nur sehr wenig 
Milehsiiure gebildet worden. 











) 


3. Dieselbe Versuchsanordnung in 2 koélbchen. Zur 
Untersuchung genommen am 20. Tage der Giihrung. Die 
Plattenculturen, welche zur Priifung der Reincultur angelegt 
werden, bleiben steril. Die Bacterien sind also wiihrend des 
Versuches abgestorben. Die Aciditiitsbestimmung ergiebt: 


in Kélbchen 1, 2,2 chem. Normal-Natronlauge = 50 cbem. 
Gihrfliissigkeit, 
in Kélbchen 2. 2,1 chem. Normal-Natronlauge = 50 cbem. 
Gahrfllissigkeit. 
Bei der Destillation der neutral gemachten Gilhrfltissig- 
keit giebt das Destillat folgende Reactionen : 


Mit Jodjodkalilésung und Natronlauge wird Jodoform 
vebildet. (Lieben’s Reaction.) 


Mit frisch geléstem Nitroprussidnatron und einer geringen 
Menge Natronlauge entsteht eine rothe Farbe, die rasch sich 
in gelbbriiunliche wandelt, durch Zusatz von Essigsiiure indess 
fir einen Augenblick wieder herzustellen ist. (Probe von 
Legal auf Aceton.) 


Frisch gefiilltes Quecksilberoxyd wird von dem Destillat 
gelost und ist in der Lésung durch Schwefelammonium nach- 
weisbar. (Probe von Reynold.) 


Alle diese Reactionen stimmen fiir die Eigenschaften 
des Aceton und beweisen die Anwesenheit wenigstens ge- 
ringer Mengen dieses K6érpers. 


In dem auf 200 chem. gebrachten Riickstand nach be- 
endetem Destillat aus beiden K6lbchen wurde die noch vor- 
handene Zuckermenge durch Titriren mit Fehling’scher 
Lésung bestimmt. Es wurde gefunden Zucker = 2,18, was, 
da 10 gr. Zucker zur Gihrung gebracht worden sind, 7,82 gr. 
Verlust durch Gihrung oder 78,2°/, entsprechen wiirde. 


Nach der Zuckerbestimmung wurde der Rest der Fliissig- 
keil wieder in der schon angegebenen Weise auf Milchsiure 
itersucht. Es gelang nicht, Krystalle von milechsaurem Zink 
zu erhalten. Auf dem Uhrglase verblieb eine geringe Menge 
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einer glasigen, braunlichen Substanz, welche mit Phenol- 
Kisenchlorid eine velbe Farbe gab, die auf Milchsiiure hin- 
weist, indess ist die gebildete Menge sehr unbedeutend. 

Aus den bisher mitgetheilten Versuchen geht hervor, 
dass das Gihrungsvermégen des B. lactis auf Milechzucker ein 
sehr betrachtliches und intensives ist. Die Vergihrung erfole! 
unter Bildung von einer Substanz, welche die Acetonreaction 
viebt, und unter Bildung von Siiure, die sich bei dem Ver- 
~uche der Darstellung des Zinksalzes nur zum geringsten 
Theile als aus Milchsiiure bestehend herausstellte. Héchs! 
bemerkenswerth ist das Absterben der Bacterien in den Niéhr- 
lOsungen, wenn die Giahrung tiber eine gewisse Zeit hinaus 
unterhalten wird; diese Thatsache wird uns spiter noch zu 
beschiftigen haben. 

Es war unter solchen Verhaltnissen angezeigt, der Er- 
mittelung der gebildeten Séure nachzugehen. Die folgenden 
Versuche, welche in dieser Absicht unternommen wurden, sind 
deshalb mit grésseren Mengen von Nihrfliissigkeit angestell, 
Wiewohl die bisher benutzte Niahrfltissigkeit dem = B. lactis 
augenscheinlich zutraglich war, so wurde doch, um ein moée- 
lichst eutes Gedeihen der Microorganismen zu erzielen, zu 
den vorzugsweise von Fitz') erprobten, fiir die Bacterien- 
viihrung als erspriesslich gefundenen Nahrsalzen zurtickgegriffer 
und diese der, der Vergiihrung zu unterwerfenden Substanz 
hinzugesetzt; auch wurde der bisher schon angegebene, im 
Wesentlichen von Fitz benutzte Gang der Untersuchung fest- 


vchalten. 


Bestimmung der bei Vergiaihrung des Milechzuckers 
dureh B. lactis (Escherich) gebildeten Siure. 


4. 36 er. Milchzucker wurden in 750 gr. Aq. gelést, 


dazu Pepton siceum S gh 
Dikaliumphosphat 1,60 
Calciumchtorid O15 


Schwefels. Magnesia 0,3 


1) Fitz. Berichte der deutsch. chemisch, Gesellschaft, Bd. 4 ff 











{41 


und eine entsprechende Menge Calciumearbonat. Das Ganze 
wurde gut umgeschiittelt in 8 bei 140° C. vorher sterilisirten 
Erlenmeyer’schen K6élbchen vertheilt und unter Watte- 
verschluss in 5 auf einander folgenden Tagen je 1 Stunde 
im Wasserdampfstrom sterilisirt, wobei starke Briiunung der 
Nahrlésung eintrat. Es wurden nun die Kkélbchen mit B. lactis 
veimpft und bei 37° C. in den Briitofen gebracht. 

Schon am folgenden Tage erscheint die Naihrlésung in 
allen Kélbchen trib und ziemlich reichlich Gasblasen auf der 
Oberfliche. Die Gihrung wurde 9 Tage unterhalten. Am 
10. Tage wurden aus den Kélbchen Plattenculturen so an- 
velegt, dass die 3. Verdtinnung je auf 1 Platte gebracht wurde. 
Dieselben ergaben in der Folge, dass durchaus Reinculturen 
von B. lactis in den K6lbchen vorhanden waren. Die Fliissig- 
keit wurde aus allen Ké6lbchen von dem Kalksalz abgegossen, 
in einen gemeinschaftlichen Kolben gebracht; das Kalksalz 
mit heissem Wasser tibergossen, aufgekocht, filtrirt und das 
Filtrat ebenfalls in den gemeinschaftlichen Kolben gebracht. 
Die so gesammelte Fliissigkeit wurde mit Hilfe des Dampt- 
<tromes destillirt. 

Es gehen in das Destillat geringe Mengen einer die Jodo- 
formreaction gebenden Substanz tiber: bei nochmaligem Destil- 
lat gelingt es wohl, die Substanz soweit zu erhalten, als die 
Jodoformreaction deutlicher wird, indess ist die im Ganzen 
vewonnene Menge zu unbedeutend, um weitere Proben damit 
anzustellen. Es sind, wenn Alkohol und Aceton gebildet 
worden sind, jedenfalls nur ganz unbedeutende Mengen davon 
vorhanden. 

Der Rest, welcher nach der ersten Destillation zurtick- 
veblieben war, wurde mit HCl angesiiuert, nunmehr lange 
Zeit und unter 5 Ma! erneutem Aufgiessen von Wasser mit- 
telst des Dampfstremes destillirt. Es gelingt aber trotz tage- 
langer Destillation nicht, ein ganz siéurefreies Destillat zu 
vewinnen, also «die ganze Menge der gebildeten Siaiure zu 
erhalten. Durch Pruifungen mit Silbernitrat wurde von Zeil 
zu Zeit festgestellt, dass in das Destillat nicht HCl mit tiber- 
verissen wurde. 


Zeitschrift fir physiologische Chemie. XII. QJ 
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Das gewonnene Destillat wurde mit Barytlésung schwacl, 
alkalisch gemacht, auf dem Wasserbade bis auf etwa '/, ein- 
vedampft, der tiberschtissige Baryt mittelst Kohlensiure ent- 
fernt: filtrirt, weiter eingedampft und erneut  gebildete 
Hiiutchen von kohlensaurem Baryt durch Filtriren entfernt, 
und so schiiesslich das Barytsalz der gebildeten Saure ge- 
wonhen. Es wurden so im Ganzen 1,8105 des Barytsalzes 
gewohnen, Was indess aus dem oben angegebenen Grunde 
noch keineswegs die ganze Menge der gebildeten Séure 
darstellt. 


Zw Barytbestimmung genommen  .. Q,5835, 
Als Ba.COs3 gefunden . . 2... 0,4422 = 52,68°), Ba. 
Essigs&@ure verlangt ....\ .. : 53,02 °/, Ba. 


Ks war damit schon wahrscheinlich, dass die gebildet: 
Siure zum gréssten Theile Essigsiure war. 


Kine Controlanalyse ergab aus: 


0.2624 des Barytsalzes — O,1988 Ba. COs, also wieder 52,68 < Ba. 


Nach moglichster Entfernung der in das Destillat tiber- 
gehenden Siiure, die aber, wie angegeben, nicht vollig gelang. 
so lange man auch destillirte, wurde der Rest in folgende: 
Weise zur Untersuchung auf Milchséiure verwendet. Derselb« 
wurde mit Soda alkalisch gemacht, ein sich bildender Nieder- 
schlag abfiltrirt, das Filtrat eingedampft, auf dem Wasser- 
bade zur Trockne gebracht und der Rtickstand mit absoluten: 
Alkohol lingere Zeit hindurch und mehrfach in kleinen Por- 
tionen extrahirt. Der Alkohol wurde durch Abdampfen ent- 
fernt, der Riickstand in Wasser aufgenommen, mit Schwefel- 
siiure angesiiuert und mit Aether vielfach ausgeschtttelt. Au- 


dem Aetherauszug wurde nach dem Entfernen des Aether- | 
versucht, das milchsaure Zinksalz darzustellen. Hierbei wur- . 
den nur ganz geringe Mengen von als milchsaures Zink- . 
oxyd anzusprechenden Krystallen, deren Krystallform  zu- : 
meist die, linglicher, abgestumpfter, in) der Mitte el: 


wenig ausgebuchteter Saéulchen darbot, gewonnen.  Jeden- 
falls war die Menge des gewonnenen milchsauren Salze- ¢ 
sehr gering und die gebildete Milchsiiure verschwindend klei 









vegentiber der grossen Menge der als Essigsiure anzusprechen- 
den Saure. 








5. Der Versuch wurde in der gleichen Weise wieder- 
holt. Es wurden dieselben Mengen in der Nahrlésung ver- 
wendet und in 10 kleinen Erlenmeyer’schen, vorher sorg- 
filtig sterilisirten Kélbchen mittelst B. lactis zur Gaihrung 
eebracht. Die Gihrung wurde 17 Tage unterhalten, indess 
mussten 4 Kélbchen, weil die Cultur durch einen Schimmel- 
pilz verunreinigt war, verworfen werden. 6 Kélbchen waren 
rein geblieben und zur Untersuchung genommen. 























Das erste Destillat aus der zusammengethanen Nahr- 
(llissigkeit ergab genau, wie in dem ersten Falle, die oben 
beschriebenen, dem Aceton zugehérigen Reactionen mit aller 
Schirfe; bei wiederholter Destillation des ersten Destillats 
wurde allerdings nur so wenig von dem als Aceton ange- 
sprochenen Kérper gewonnen, dass eine weitere Unter- 
suchung als die Anstellung der beschriebenen Proben_ nicht 
méglich war. 

Nach dem Ansiinern wurden durch lange fortgesetztes 
Destilliren 4,2638 gr. des Barytsalzes gewonnen, 
0.7657 wurden zur Bariumbestimmung genom- 

men und ergaben . . . 05895 Ba.CQs3 53.! 
Essigsiiure verlangt. 

Nach dem oben beschriebenen Gange der weiteren Unter- 
suchung wurden auch hier wieder nur geringe Mengen, durch 
die Krystallform wohl charakterisirten milchsauren Zinkoxyds 
gewonnen. 










Nach Allem war somit héchst wahrscheinlich geworden, 
dass die Hauptmasse der aus der Gihrung des Milchzuckers 
von B. lactis gebildeten Substanz aus Essigsiiure bestand. Es 
wurden, um vielleicht durch wiederholte Destillation der ge- 
wonnenen Substanz zu noch besser tbereinstimmenden Zahlen 
zu gelangen, die aus Versuch 4 und 5 iibrig gebliebenen Mengen 
velést, das Barytsalz durch Schwefelsaure zerlegt, der schwefel- 
saure Baryt abfiltrirt und das saure Filtrat neuerdings der 
Destillation unterworfen. 
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b Aus dem Destillat wurde neuerdings das Barytsalz dar- 
® vestellt. Von diesem ergaben: 

e 0,689 = 0,526 Ba.CO3 = 0,36578 Ba = 53,08 %,. 


Das so gewonnene gereinigte Salz zeigte tiberdies fol- 


a vende Eigenschaften : 

| Mit Eisenchlorid gab eine in Wasser geléste Probe eine 

‘ dunkelrothbraune Farbe. Unter Zusatz von Alkohol und con- 

* centrirter Schwefelsiure entstand bein. Erwarmen ein = sehr | 


deutlicher Geruch von Essigiither. Mit Ag.NO, entstand eine 
Triibung, die beim Erhitzen sich léste und beim Erkalten ein 
Y in feinen Nadeln sich ausscheidendes krystallinisches Silber- 
salz erkennen liess, 
Nach den vorliegenden Zahlen und dem Verhalten gegen 
Reagentien kann kein Zweifel vorhanden sein, dass die Haupt- 
masse der bei der Gihrung gebildeten Siure Essigsiiure 
war: Milchsiure war nur in geringen Mengen entstanden. 


Gihrversuche ohne Sauerstoffzutritt. 


Die bisherigen Versuche waren stets unter einfachem | 
Watteverschluss der Gefiisse angestellt, der Zutritt der atmo- 
sphiirischen Luft demnach frei. Da es darauf ankam, festzu- ; 
stellen, welche Wirkung das aus den Milchfaices von Kinderi 
eezlichtete Bacterium im Darmkanal selbst auf die dargebotene 
Nahrung ausiibte, und alle Erfahrungen darauf') hinweisen. 
dass im Darmkanal freier Sauerstoff tiberhaupt nicht vor- ( 

§ handen ist, so mussten die weiteren Versuche dahin abge- ; 
indert werden, dass der Zutritt von Sauerstoff zur N&ahrlésung ‘ 
vollkommen abgeschnitten wurde. Dies wurde in folgender F 
Weise erreicht. ‘ 

6. Kin grosser Kolben wurde mit einem fest und lutt- s 
dicht schliessenden, doppelt durchbohrten Gummistopfen ver- € 
sehen, in beide Durchbohrungen ebenso luftdicht anschliessende ( 
Glasréhren eingesetzt, von denen das eine, welches bis nahe- ( 

~ 
e 


1) Siehe die Auseinandersetzung dartiber bei Escherich, |. 


S. 137 ff; Hoppe-Seyler, Physiologische Chemie, 8. 330 ff, b 
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zu an den Boden des Gefiisses reichte, oben doppelt U-f6rmig 


abgebogen und in dem aufsteigenden Schenkel der Biegung 
zu einer Kugel ausgeblasen war, das andere Glasrohr, welches 
nur bis unter die Flaiche des Guimmistopfens reichte, war am 
unteren Ende einfach U-férmig abgebogen und zu einer feinen 
Spitze ausgezogen. Die beschriebene kugelf6rmige Partie des 
ersten Rohres wurde mit Watte versehen und ein luftdicht 
anschliessendes Gummirohr aufgezogen, welches mit einem 
Quetschhahn luftdicht zu Verschluss gebracht werden konnte. 
Das zweite Rohr wurde in der Umbiegung mit einer kleinen 
Menge Quecksilber beschickt und auf die fein ausgezogene 
Spitze noch zum vollig sicheren Luftabschluss ein Bunsen- 
sches Kautschukventil aufgesetzt, um ein Zuriickstrémen von 
Luft zu verhindern. Bevor der Apparat zur Benutzung ge- 
nommen wurde, wurden die Glasbestandtheile sammt der in 
die Kugel eingebrachten Watte bei 140° C. sterilisirt, alle 
(cummibestandtheile aber vorher ausgekocht. 


Es wurde nun die aus dem Vorigen schon bekannte Nahr- 
ljsung in das steril gemachte Cefiiss eingebracht, in das zweite 
Rohr ein wenig Quecksilber eingeftihrt und der véllige Luftab- 
schluss des Gefiisses geprtft. Der so beschickte Kolben wurde mit 
der Naihrlésung in 3 auf einander folgenden Tagen im koch- 
schen Dampfsterilisirungsapparat je 1 Stunde sterilisirt, wobei 
sich, wie immer, starke Briunung der Nihrfliissigkeit einstellte. 
Die so steril gemachte Nilrfltissigkeit wurde bei rascher 
Oeffnung des Gummistopfens mit B. lactis geimpft, der Kolben 
wird luftdicht geschlossen und nunmehr durch das erste Rohr 
ein starker H-Strom. welcher vorher durch ein sterilisirtes, 
destillirtes Wasser geleitet wurde, um etwaige mitgerissene 
Spuren von Schwefelsiiure zu entfernen, durch die Flissigkeit 
so lange hindurchgeleitet, bis der Kolben vollstandig mit H 
erfiillt war. Der Kolben wurde jetzt bei 37° C. in den Briit- 
ofen gebracht. Schon am folgenden Tage leichte Tribung 
der Nahrfliissigkeit, die sich alsbald] steigerte, waihrend geringe 
Spuren von Gasblasen an der Oberfliche der Niahrfliissigkeit 
erschienen. Weitere Veranderungen wurden in der Folge nicht 
beobachtet. Die Gihrung wurde 20 Tage hindurch unterhalten. 
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Am 20. Tage wurde der Kolben gedffnet, Plattenculturen 
wurden angelegt, die in der Folge die Reinheit der Cultur 
* erwiesen, die Fliissigkeit wurde abgegossen und der Destillation 
| unterworfen. Die ersten Tropfen des Destillats gaben in weniz 
ausgiebiger Weise mit Jodjodkaliumlésung und Natronlauge 
Jodoform; zu weiteren Proben war kein Anlass vorhanden, 
da diese Reaction schon bei der niichsten Probe versagte. 
Ks war also die die Jodoformprobe gebende Substanz nur in 
ganz geringer Menge gebildet worden. Des Weiteren wurde 
das Kalksalz der Nahrfliissigkeit durch nochmaliges Aufkoche: 
mit Wasser aufgenommen und zu der der ersten Destillation 
unterworfenen Fliissigkeit hinzugefiigt, jetzt mit HCl ange- 
siituert und destillirt, und das Barytsalz der tibergehenden 
Siure dargestellt. Es wurden nach mehrtigigem Destilliren 
5,323 des Barytsalzes gewonnen. Von demselben gaben: 
0,6638 = 05025 Ba.CO3 = 0,5494385 Ba = 52,64°), Ba. 


Essigsiure verlangt . ......6-. 93,¢2 "|, Ba. 


Da die Reactionen mit Eisenchlorid, mit Alkohol und 
conc, Schwefelsiure durchaus dem Verhalten der Essigsiiure 
entsprachen, mit Ag.NO, das in feinen Nadeln in der Kalte 
auskrystallisirende Silbersalz darzustellen war, so kann kein 
Zweifel vorhanden sein, dass wieder Essigsiiure in der Haupt- 
sache bei dem Gihrungsprocesse gebildet worden war. 


Nach Milehsiiure wurde in dem Ritickstande des Destillats 
nicht gesucht. 


Ausschluss von Sauerstoff und Zusatz von Galle 
bei dem Gihrungsversuch. 


War somit festgestellt, dass auch unter Ausschluss de-= 
Sauerstoffs das Bacterium — welches tibrigens auf den Platten 
in ausserordentlich reichlichen Culturen aufschoss, somit selir 
gut und reichlich in der Anaérobiose gewachsen war — Essig- 
siure bildete, so war es weiterhin von Interesse, zu priifen, 
welche Producte geliefert wurden, wenn die in dem Darm- 
kanal vorhandenen Secrete oder wenigstens eins der wich- 
tigsten derselben, die Gallenbestandtheile, gleichzeitig mit dem 
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sSauerstoffmangel zur Geltung kommen. In Ermangeling emer 
ausreichenden Menge von Galle aus kindlichen Cadavern wurde 
kiilbergalle verwendet. 


7. Etwa 20 ebem. Galle wurde in einem Erlenmeyer- 


-chen Kélbchen durch 5 Tage je 5 Stunden im Wasserdampt- 
strom. sterilisirt und dureh vorherige Priifune auf Gelatine 
und Agar-Avar als steril befunden. Die Versuchsanordnung 
blieb des Weiteren durchaus wie bei 6. Die Gahrung wurde 
% Tage lang bei 37° C. im Briitofen unterhalten. Nach 
Feststellung der erhaltenen Reineultur wurde die Gihrilissig- 
keit zur Untersuchung genommen., 

Mit dem ersten Destillat konnten wieder die oben be- 
<chriebenen, dem Aceton zugehérigen Reactionen gewonnen 
werden, indess war auch hier die nachweisliche Menge nur 
so gering, dass dieselbe eben fiir die Reactionen ausreichte. 

Nach Darstellung des Barytsalzes durch Destillation aus 
dem saner gemachten Riickstande des ersten Destillats wurden 
‘volgende Zahlen bei Bestimmung des Bariumgehalts gewonnen: 

Zur Untersuchung genommen.  . 0.0488. 
Dieselben ergaben O,SO28 Ba. COs —= 0.558267 Ba 
Essicsiinre verlangt 

Die mit dem Barytsalz vorgenomimenen Proben stimmten 
durchaus mit dem Verhalten der essigsauren Verbindung. 

Von Milchsiiure wurden als Zinksalz weiterhin nur ganz 
veringe Mengen gefunden. 

Die Gallenbeimischung hatte also in dem Vorgange der 
Zuckergihrung unter Ausschluss des Sauerstoffs keinerlei 
Aenderung hervorgerufen, und es ist sonach mit grosser 
Wahrscheinlichkeit dargethan, dass auch in dem Darmkanal 
der Milechzucker unter dem Einflusse von B. lactis zum gréssten 
Theile zu Essigsiiure vergohren wird. 

Die die Essigsiure stets begleitenden geringen Mengen 
von Milchsiture lassen es als nothwendig erscheinen, die Ein- 
Wwirkung des Bacterium lactis auf neutrale milchsaure Salze 
direct zu priifen. Die Vorstellung war ja méglich, dass die 
Kssigsiiure erst als ein spateres Product der Gihrung auftrat 
und aus der ursprtinglichen Milchsiuregahrung hervorgeht. 
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Um dies zu entscheiden, wurde folgender Versuch an- 
vestellt. 
8. 10 gr. neutrales milchsaures Natron wurde in 1000 Aq. 
eingebracht. 


An Nihrsalzen geringere Quantititen, als bisher genommen 


worden waren.  Pepton 2,5 
Dikaliumphosphat 0,1 
Calciumchlorid 0,02 


Schwefels. Magnesia 0,02 

und cine entsprechende Menge Calciumcarbonat. Das Ganze 
wurde in der tiblichen Weise 3 Tage nach einander in einem 
Kolben sterilisirt und mit B. lactis geimpft. Die Gahrung 
wurde 14 Tage bei 37° C. unterhalten, ohne dass anscheinend 
mit der Néihrlésung wesentliche Veranderungen, als etwa 
eine geringe Trtibung, vorgegangen wiren. Die nach unter- 
brochener Giaibrung aus dem Kolben dargestellten Gelatine- 
platten zeigten, dass ein sehr tippiges Wachsthum des rein 
vebliebenen B. lactis stattgefunden hatte. 

Das erste Destillat der Gihrflissigkeit ergab nur geringen 
und langsam entstehenden Jodoformmiederschlag bet Zusatz 
von Jodjodkalium und Natronlauge. Zu weiteren Proben 
reichte die gering gewonnene Menge tiberhaupt nicht aus. 
Die aus dem, mit Salzsiiure sauer gemachten Riickstand durel: 
Destillation gewonnene Siiure wurde in das Barytsalz ver- 
wandelt und darin die Ba-Bestimmung gemacht. Dieselbe 
ergab Folgendes: 

0,4622 des Barytsalzes ergaben an Ba.CO3 = 0,2954 
oe . = 44,44°, Ba. 


Buttersiure verlangt. . . . . . 2...) . . »©48,7083°), Ba. 


Es ist damit héchst wahrscheinlich gemacht, dass die 
aus der Giihrung des milchsauren Salzes hervorgegangene 
Substanz zum gréssten Theile aus Buttersiure bestand. 


Auffillig war, dass beim Destilliren der mit HCl sauer 
semachten Gihrfliissigkeit die kochende Flissigkeit eine sehr 
schéne Orangefarbe annahm, welche erst nach langem Kochen 
wieder verschwand. Es ist nach diesem Versuche nicht 
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wahrscheinlich gemacht, dass die Essigsiiurebildung, welche 
durch Einwirkung von B. lactis auf Milehzucker statt hat, von 
Hause aus mit einer reichlichen Bildung von Milchséiure einher- 
veht, vielmehr scheint die Essigsiiure direct bei der Vergihrung 
des Milchzuckers zu entstehen. 


II. Wirkung des B. lactis (Escherich) auf Amylum. 


1. 20 gr. zuckerfreiles Amylum wurden mit 400 cbem, 
Aq. zu Stirkekleister gekocht und je 50 chem. des Kleisters 
in ein vorher bei 140° C. sterilisirtes Erlenmeyer’ sches 
kélbchen eingebracht. So wurden 7 kKélbchen beschickt. In 
3 derselben wurde tiberdies je 1,0 gr. Pepton sice. eingebracht. 
{n 2 anderen wurde dem Kleister je 10 chem. ciner aus 

schwefelsaurem Ammoniak 1 | 100 A 

phosphorsaurem Kali - — 


bereiteten Nihrlésung hinzugefiigt. 
2 koélbchen verblieben als Controle. 


Die so beschickten Kélbchen wurden siimmitlich unter 
Watteverschluss in 3 auf einander folgenden Tagen je 1 Stunde 
im Wasserdampfstrom sterilisirt. Nach der Sterilisation wur- 
den den beiden Controlkélbchen Proben des Kleisters ent- 
nommen und mit Fehling’scher Lésung auf Zuckergehalt 
vepruft. Es war unter dem Einfluss der Sterilisation kein 
Zucker aus dem Amylum gebildet worden. Die 3 ersten und 
die 2 anderen K6lbchen wurden jetzt mit B. lactis geimpft. 
Die 2 letzten blieben ungeimpft und steril. Sammtliche Kélb- 
chen wurden bei 37° C. in den Briitofen gebracht. 


Am 4. Tage ist in keinem der Kélbchen an entnom- 
mener Probe mitteist Fehling’scher Lésung Zucker nach- 
weisbar. Die Reaction in den ersten beiden Gruppen von 
Kélbchen ist sauer, die Reaction in den steril gelassenen 
kélbchen neutral. 


Es hat also in den beiden Gruppen der mit B. lactis 
geimpften kKélbchen keine Zuckerbildung aus Amylum statt- 
vefunden, aber eine freie Saure ist nachweisbar geworden. 
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Nach weiteren 4 Tagen ist der Befund genau der gleiche, 
und ebenso nach weiteren 14 Tagen. Es wurde nun aus 
den ersten beiden Gruppen (5 Koélbchen) die gebildete Saure 
untersucht. 

Es ergaben 0,1144 des Barytsalzes — 0,0890 Ba.CO3 
ae QO OGTR00G Ga . sk ee ke ee oe ee ee 


Bosweeiore vevlanat .-.. 629 sow ou Be 53,72 °|, Ba. 


Es ist sonach zum gréssten Theile wieder Essigsiure 
vebildet worden, die tiberdies durch das Verhalten gegen 
Misenchlorid und salpetersaures Silber sich ganz deutlich und 
in vollkommen charakteristischer Weise zu erkennen  giebt, 


Bemerkenswerth ist nach diesem Versuche die Bildung 
der Essigsiure aus Amylum, ohne dass es gelang, eine zucker- 
bildende Wirkung des Bb. lactis nachzuweisen. Gelegentlich 
seiner Versuche tiber B. subtilis giebt Fitz‘) an, dass dieses 
Bacterium im Stande ist, sehr energisch aus Stiirke Butter- 
siiure zu bilden; er will deshalb dieses Bacterium sogar zur 
Darstellung der Buttersiiure aus Amylum verwendet Wissen. 
Die Wirkune des B. lactis ist, wie man erkennt, eine andere, 
und dieser Unterschied in dem biologischen Verhalten der 
beiden Bacterienformen ist nicht der einzige, vielmehr ver- 
mag B. subtilis nicht, wie dies von B. lactis erkannt worden 
ist, neutrales milchsaures Salz in buttersaures tiberzufthren. 


Es war des Weiteren von Interesse, die Wirkungsweise 
von B. lactis auf Amylum unter Einfluss des Sauerstofi- 
mangels zu studiren. 


2, Unter sonstiger Belassung der Versuchsanordnung, 
wie dieselbe oben fiir die Anaérobiose beschrieben wurde, 
wurden Amylum 10 : 1000 Ag. 

Phosphors. Kalium 0,1 
Schwefels. Magnesia 0,02 
Pepton 5 
Calciumchlorid 0,02 


a 


1) Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft, Bd. XI, S. 51. 
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entsprechende Menge von Caleiumearbonat mit den schon 
bekannten Cautelen mit B. lactis zur Gihrung bei 37° GC. in 
den Briitofen eingebracht. Es erfolgte sichtbar keine Ver- 
‘inderung innerhalb 10 Tagen, so dass am 10. Tage eine 
zweite Impfung mit B. lactis vorgenommen wurde. Auch 
diese blieb anscheinend ohne Einwirkung auf die Naihrfltissig- 
keit. 5 Tage nach der zweiten Impfung wurden Platten- 
culturen angelegt, welche ergaben, dass die Cultur rein 
geblieben war und ein. reichliches Wachsthum der Bae- 
terien stattgehabt hatte; es waren auf den mit starken Ver- 
diinnungen geimpften Platten zahlreiche Colonien von B, lactis 
aufgegangen. Die Untersuchung der Nihrflissigkeit ergab 
Folgendes : 


1. Zucker war nicht gebildet worden; die Probe mil 
Fehling’scher Lésung blieb erfolglos, 


2. Die Reaction der Fliissigkeit war ganz schwach sauer. 


3. In dem obne Zusatz von HCl gewonnenen ersten 
Destillat bleibt die Lieben’sche Jodoformreaction vollig aus. 
Beim Destilliren mit HCl gehen in das Destillat nur ganz 
veringe Mengen einer Séiure tiber, welche wohl die Reaction 
mit Eisenchlorid gestatten, und mit Wahrscheinlichkeit Essig- 
siure erkennen lassen. Die Menge des daraus gewonnenen 
Barytsalzes ist zu gering zu einer Ba-Bestimmung; dasselbe 
viebt indess mit Ag. NO, feine Nadeln des essigsauren Silber- 
salzes. Es ist also in ganz kleinen Mengen Essigsaure ge- 
bildet worden. Der Nachweis von Milchsiure gelang nicht 
sicher, wiewohl einzelne Krystalle des Zinksalzes, welche dar- 
zustellen versucht wurden, mit einiger Wahrscheinlichkeit als 
milchsaures Zinkoxyd angesprochen werden konnten. Es war 
alsu bei diesem, mit Ausschluss des Sauerstoffs durchgefiihrten 
Versuche die Gihrung ganz unbedeutend, wenngleich aus- 
reichendes Wachsthum der verimpften Bacterien stattgefunden 
hatte, und es scheint sonach, wie wenn das Bacterium nur 
unter dem Einfluss des Sauerstoffs eine Gahrwirkung auf 
Amylum auszuiiben vermége, wahrend dieselbe bei Ent- 
ziehung des Sauerstofis ausbleibt. Indess ist festzuhalten, 
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dass es weder in diesem noch in jenem Falle gelungen 
ist, durch E£inwirkung von B. lactis auf Amylum Zucker 
zit erhalten. 


III, Einwirkung von B. lactis auf Casein und auf Milch. 


Die Complicirtheit der Gihrungsvorginge in der Milch 
liess es wiinschenswerth erscheinen, zunachst die Einwirkung 
ces Bacterium auf Casein fiir sich allein zu studiren. 


1. Von der Bolle’schen Molkerei in Berlin wurde ich 
in den Besitz eines fettfreien, harten und kérnigen Caseins 
gesetzt, welchem allerdings noch reichlich Milchzucker an- 
haftete. Das Priiparat wurde fein zermalen, mehrmals mit 
heissem Wasser ausgekocht und abgepresst. Es gelang aber 
hierbei dennoch nicht, den Zucker voéllig zu entfernen. Von 
diesem Casein wurden je 20 gr. in ein vorher sterilisirtes 
Erlenmeyer’sches Kélbchen eingebracht und 8 Kélbchen 
beschickt. In 5 der k6lbchen wurde das Casein mit je 
20 cbem. einer Nihrlésung befeuchtet, welche 

0,2 Kaliumphosphat, 

0,04 schwefels, Magnesia, 

0,02 Calciumchlorid 
enthielt. In 3 kélbchen wurden je 20 chem. Aq. auf das 
Casein gebracht. 

Die Kélbchen wurden simmtlich im Koch’schen Sterili- 
sationsapparat 3 Tage nach einander je | Stunde sterilisirt, 
wobei sich der Zuckergehalt des Casein durch starke Braiunung 
des Priiparates zu erkennen gab, 

3 mit Nahrlésung befeuchtete Kélbchen und die 2 mil 
destillirtem Wasser befeuchteten wurden mit B. lactis geimpft. 
Die 2 anderen mit Nahrlésung befeuchteten wurden steril 
gelassen zur Controle. Die Kélbchen wurden simmtlich bei 
37° C. in den Briitofen gebracht, wo sie 21 Tage verblieben. 
Es zeigte sich an dem Nahrmaterial wihrend dieser Zeit nicht 
die geringste Aenderung. Am 21. Tage wurden Impfungen 
auf Fleischpeptongelatine gemacht, — ohne Erfolg, die Roéhr- 
chen blieben steril. Die Bacterien waren wiihrend des Ver- 


suches abgestorben. Die Reaction war indess intensiv sauer 
veworden, wihrend die Controlkélbchen neutrale Reaction 
hatten. Die Kélbchen wurden jetzt neuerdings mit einem 
anderen, aus pathologischen Kinderfiices geziichteten ver- 
fliissigenden Bacillus geimpft und 3 Tage bei 37° C. im Brii- 
ofen belassen. Nochmalige Impfung auf GelatinerGhrchen ergab, 
dass auch die neue Cultur nicht angegangen war, die Gelatine- 
réhrchen blieben steril. Das Casein der geimpften und der 
Gihrung ausgesetzten K6lbchen wurde mit heissem Wasser 
awusgezogen und die saure Lésung destillirt. Im Destillat war 
mit Millon’s Reagens keine auf Phenol oder Kresole hin- 
weisende Reaction nachweisbar; auch auf Zusatz von Brom- 
wasser erfolgte keine Reaction. Irgend eine Art von Féulniss- 
eaihrung im engeren Sinne, hatte sonach nicht stattgefunden, 
vielmehr war die intensiv saure Reaction augenscheinlich 
durch Einwirkung des B. lactis auf den, dem Casein noch 
anhaftenden Milchzucker entstanden. Bemerkenswerth ist, 
worauf ich noch zurtickkommen werde, das Absterben der 
Bacterien in der sauren Lésung, welche durch die eigene 
Gihrwirkung geschaffen ist, und das Unvermégen des aus 
pathologischen Fiices geztichteten, leicht zu cultivirenden, 
«weissen verfliissigenden Bacillus», auf dem sauer gewordenen 
N&ahrboden zu keimen. 


Es wiire nach dem mit dem Casein erhaltenen negativen 
Resultat von grossem Werthe gewesen, die Einwirkung des 
Bacterium lactis auf die Eiweisskérper der Milch in ihren 
einzelnen Phasen studiren zu kénnen; leider sind die dahin 
verichteten Versuche nicht in vollig wiinschenswerther Weise 
ausgefallen. Trotz meiner durch meine friheren Arbeiten auf 


diesem Gebiete gewonnenen practischen Erfahrungen’) gelang 
es mir nicht, in der durch langes und mehrfaches Erhitzen 
steril gemachten Milch, mittelst der Hoppe-Seyler’schen 
Methode der Bestimmung der Eiweisskérper, in mehrfachen 
Controlbestinmungen zu so einheitlichen und gleichmissigen 


1) S. Verwendbarkeit der durch Einwirkung hoher Temperaturen 
dargestellten Milehconserven. Archiv f. Kinderheilk., Bd. 4. 
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Zahlen zu gelangen, dass es angezeigt gewesen wire, diese 
fiir Vergleichsbestimmungen mit der der Gihrung mittelst 
B. lactis unterworfenen Milch zu verwenden. Die Schwierig- 
keiten, die sich ergeben, sind um so grésser, als unter der 
Kinwirkung des B. lactis die Milch sehr rasch zu einem dicken 
Klumpen gerinnt, so dass ungeronnene und durch die Gahrung 
zur Gerinnung vebrachte Milch mit einander verglichen werden 
mussten. Unter solchen Verhiltnissen begntigte ich mich 
damit, die Gesammteiweisskérper der Milch nach der Ritt- 
hausen’schen Methode mit Kupfersulfat zu fallen, den Ueber- 
schuss des Kupfersulfats durch Natronlauge zu entfernen und 
in den so gewonnenen Kupferverbindungen den Stickstoff- 
vehalt zu bestimmen, in der Hoffnung, auf diesem Wege zu 
Vergleichszahlen zu gelangen, welche fiir dic Frage, in wie 
weit die Eiweisskérper der Milch von B, lactis angegriffen 
werden, eine gewisse Entscheidung bringen wtirden. Es 
wurde tiberdies in den der Giihrung unterworfenen Milch- 
proben nach den Producten der Eiweissfiulniss, Phenol, 
Kresole, Leucin und Tyrosin, gesucht. 

Diese Versuche wurden in folgender Weise ausge- 
ftihrt : 

2. In 2 vorher bei 140° C. steril gemachten K6lbchen 
wurden von derselben wohl durchgeschiittelten Milch je 
50 cbem. eingebracht. Die Mileh wurde in beiden K6lbchen 
unter Watteverschluss in 83 auf einander folgenden Tagen 
je 1 Stunde im Wasserdampfstrom. sterilisirt. Das eine der 
Kélbchen wurde mit B. lactis geimpft und das andere steril 
gelassen und beide in den auf 37° C. gehaltenen Brttofen 
eingebracht. Nach 10 Tagen wurde die Milch in den steril 
gehaltenen Kélbchen, welche unveriindert und nicht geronnen 
war, sich bei einer Impfprobe auf Fleischpeptongelatine auch 
als steril erwies, mit der ftir die Ritthausen’sche Methode 
verwendeten Kupfersulfatlbsung vollkommen ausgefallt und 
der Ueberschuss der Kupferlosung mittelst Natronlauge von 
der bekannten Concentration entfernt, filtrirt, der Kupfer- 
niederschlag getrocknet, gewogen und in einem Theile dure: 
Verbrennung der N-Gehalt bestimmt. Es wurden gefunden 
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831°), No und daraus der N in 1 gr. der zur Untersuchung 
venommenen Milch auf = 0,00460 berechinet. 

Aus dem der Gihrung unterworfenen Kélbchen wurde 
die Gesammtmenge der geronnenen Milch mittelst Wasser 


sorgfaltig ausgesptilt und nach mdglichst feiner Vertheilung 


die Fallung mit Kupfersulfat vorgenommen. Der Kupfernieder- 
schlag wurde wie der erste behandelt und ergab einen Gehal! 
von 5,43°/)) N. Auf 1 gr. der vergohrenen Milch berechnet 
ergab dies einen N-Gehalt = 0,00446. 

Das gewonnene Filtrat wurde schwach mit Essigsaiure 
angesauert der Destillation mit dem Wasserdampfstrom unter- 
worten, Das Destillat gab weder mit Millon’s Reagens, noch 
mit Bromwasser irgend eine erkennbare Reaction. Phenol 
und Kresole fehlten also vollstiindig. 

Der Rest wurde sodann mit essigsaurem Quecksilber- 
oxyd gefillt; der enstandene Quecksilberniederschlag, welcher 
das Leucin enthalten musste, wurde nach dem Absetzenlassen 
filtrirt, in Aq. aufgenommen, das Quecksilber durch Schwefel- 
wasserstoff véllig entfernt, bis auf einen kleinen Rest einge- 
dampft und zum _ Krystallisiren hingestellt. Es schied = sich 
kein Leucin ab. Hitte bei der mitgetheilten Versuchsanord- 
nung wohl auch ein geringer Theil der Entdeckung entgehen 
kénnen, so ist das vollstiindige Fehlen dennoch durchaus 
bemerkenswerth. 

Es ist sonach bei der Einwirkung des B. lactis auf die 
Milch nur ein minimaler Verlust von stickstoffhaltigem Material 
nachweisbar gewesen. Die Producte der Eiweissfiiulniss wur- 
den indess vollstiindig vermisst. 


Analyse des bei der durch B. lactis eingeleiteten 
Gaihrung sich entwickelnden Gases. 


4. Der folgende Versuch wurde mit Milch angestellt, 
welche absichtlich nicht mit absoluter Strenge steril gemacht 
worden war, sondern nur nach dem jetzt in der Praxis 
liblichen Verfahren in dem Soxhlet’schen Milehkochapparat 
abgekocht war. Nach den oben mitgetheilten Erfahrungen 
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fiber die Einwirkung von B. lactis auf andere Bacterienarten 
konnte man erwarten, dass nach der Impfung mit B. lactis 
die etwa durch das Kochen nicht vollig vernichteten Bacterien- 
keime in der Milch nicht werden zur Wirkung kommen kénnen, 
und es kam mir in diesem Versuche darauf an, die Milch 
méglichst so zu erhalten, wie sie in der Praxis selbst zur 
Verwendung kommt. Ich will dabei nicht unerwahnt lassen, 
dass es mir gegltickt ist, Mileh, welche im Soxhlet’schen 
Apparat nach der von dem Erfinder angegebenen Vorschrift 
abgekocht worden war, tiber 3 Wochen ungeronnen und 
durchaus frisch zu erhalten. 


2 Flaschen der ftir den Soxhlet’schen Apparat in der 
Regel verwandten Grésse (von 150 ebem. Inhalt) wurden mit 
Milch bis an den Hals gefiillt, die Milch nach dem vorge- 
schriebenen Verfahren unter Anwendung von gut schliessen- 
den, mit Glasst6pseln verschenen Gummistopfen gekocht. Das 
eine der Flaschchen wurde mit B. lactis gennpft, das andere 
zur Controle steril gelassen, beide in den Briitofen bei 34° C. 
eingebracht. Am 2. Tage ist die Milch in dem ersten, geimpften 
Flischechen geronnen, der Glasstépsel ist aus dem Gummi- 
stopfen herausgeschleudert worden; es hatte sonach lebhatfte 
(iasbildung stattgefunden. In dem 2. Flischchen ist die Milch 
unverindert und dieselbe blieb auch unverindert durch 5 Tage; 
aus dem ersten Flischchen wurde der immer neu eingesetzte 
(ilasstopfen noch mehrmals herausgeschleudert. Am 6. Tage 
wurde in das 2. bisher anscheinend steril gehaltene Fliischchen 
an Stelle des Gummistopfens ein vorher bei 140° sterilisirtes 
casableitendes Rohr luftdicht eingesetzt, das Flaschchen mit 
B. lactis geimpft und bei Zimmertemperatur so stehen gelassen, 
dass das sich entwickelnde Gas unter Quecksilber in einer 
vollig trockenen Bunsen’schen Absorptionsréhre aufgefange: 
wurde. Am 3. Tage nach der Impfung begann die Gerinnung 
der Mileh und allmiilig auch die Gasentwickelung, welche 
( Tage unterhalten blieb. Am 7, Tage wurde der Versucli 
abgebrochen und das gebildete Gas zur- Analyse genommen, 
bei welcher ich mich der dankenswerthen Untersttitzung des 
zu erfreuen hatte. Dieselbe hatte, 


Herrn Professor Kossel] 
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nach der Bunsen’schen Methode ausgefiihrt, folgende Er- ' 
cebnisse: 


Anfingliches Volumen . . . . = 30,174 ebem. bei 0" und 1m. Druck. 
Nach der Absorption durch die 
Beanmemgel. 5 «ss ew 6 oe BS » » OF > Tis > 
Es ist also Kohlensiiure gebil- :. 
mawete.. .«<s ©. = Ge O° » Ll» » : 
Nach Umfiillung in das Eudio- r 
meter ist das Anfangsvolumen —= 17,388 » >» O° » 1» » 1 
Nach Zufitihrung von Sauerstoff. = 42,0631 » » O° » 1 » > 


Es erfolgte durch die electrischen Funken Explosion. 























q Nach der Explosion . . 2... — 28,014 ebem. bei 0° und 1m, Druck. 

. Nach der Absorption durch die 

neuerdings eingefiihrte Kalikugel — 25,067 — » » 1 » » 

: Darnach berechnet sich in... 17,3880 

y Hy . . sw ew ew « eS CCRT > »> Ma P> -» 

2 ie. twee i eo oe > O° >» 1» » 

. test (N). . . . . . . e = 8,708 » »0%> 1> » 

e Die Analyse ergab sonach neben Kohlensiure eine gewisse 
' ff) Menge H und CH, und wir haben somit in B. lactis eines 


jener Bacterien gefunden, welches im Stande ist, unter Zer- 
legung des Milchzuckers in Essigsiiure die Weitervergithrung 
» der Essigsiure zu CH, zu bewirken. Wir sehen somit den 
4 jingst von Hoppe-Seyler') ausgesprochenen Satz, «dass 
| auch im Darme von Menschen und Thieren das Auftreten 
: von Methan nicht allein auf Spaltung von Cellulose zu be- 


’ * vziehen sei, sondern durch die zahlreichen in der Nahrung : 
: . cingefthrten Koérper, die unter Bildung von Acetat durch die 

>| Fiulniss zerspalten werden, wesentlich mitbewirkt werde», 

iy : durchaus erwiesen, und wir haben, indem wir nach der vor- 

E liegenden Untersuchung das im Darmkanal der Siiuglinge 

? i erzeugte Gasgemenge wesentlich als aus CO,, H, CH, bestehend 

= fF) ansprechen diirfen, die Quelle dieser Giihrung wohl fast aus- : 
schliesslich in dei Milchzucker der dargebotenen Milchnahrung } 
1 


© gefunden und als einen der Gihrungserreger das B, lactis 
© «vcrogenes somit erwiesen. 


1) Hoppe-Seyler, Zeitschr. f. physiolog. Chemie, Bd, 11, 8, 567. 


Fes P = . ° ‘ P , a 
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Nach Unterbrechung der Gasaufsammlung wurde mil 
den beiden in den Flaschen zur Untersuchung gewonnenen 
Milchmengen gemeinschaftlich in folgender Weise verfahren. 
Das gebildete Gerinnsel wurde durch Coliren entfernt und 
die etwas tribe graue Molke der Destillation mit dem Wasser- 
dampfstrom unterworfen. In dem Destillat ergab weder Mil- 
lon’s Reagens, noch Bromwasser irgend eine ftir gebildete 
Phenol oder Kresole massgebende Reaction. Nach der Destil- 
lation wurde der verbliebene Rest in der Absicht, nach Leuein 
und Tyrosin zu untersuchen, unter Hinzuftigung eines mil 
heissem Wasser gemachten Auszuges des Caseingerinnsels mit 
Phosphorwolframsiiure und Schwefelsiiure gefillt, vom Nieder- 
schlag abfiltrirt, der Ueberschuss der Phosphorwolframsiure 
und Schwefelsaure mit Barytwasser in der Wiirme entfernt, 
der Uberschtssige Baryt durch eingeleitete Kohlensiure nieder- 
geeschlagen und filtrirt. Das so erhaltene Filtrat gab mit 
Millon’s Reagens keine Reaction; dasselbe war also mil 
Wahrscheinlichkeit frei von Tyrosin, nichtsdestoweniger ent- 
hielt dasselbe eine gewisse Menge von N, wie sich durch eine 
nach der Kjeldahl’schen Methode ausgeftihrte Untersuchung 
einer klemen Probe erweisen liess, Hilt man diese Erfahrung 
mit der oben gelegentlich der Stickstoffbestimmungen bei der 
Milchgiihrung gewonnenen zusammen, so hat es den Anschein, 
wie wenn unter dem Einfluss des B. lactis auf die N-haltigen 
Bestandtheile der Mileh die gew6hnlichen und bekannten Pro- 
ducte der Fiiulniss nicht gebildet werden, dass die N-haltigen 
Kérper im Ganzen nur minimal angegriffen werden, dass 
indess aus diesen geringen verbrauchten Mengen N-haltigen 
Materials Kérper gebildet werden, welche sich gegen Phos- 
phorwolframsiiure ihnlich verhalten, wie die Amidosiuren, 
da sie durch dieselben nicht fallbar sind, dass sie indess dem 
Millon’schen Reagens gegentiber und gegen Bromwasser nicht 
das Verhalten zeigen, welches dem Tyrosin zukomut. 


Ks wird weiteren Untersuchungen vorbehalten bleiben 
miissen, nach diesen N-haltigen Producten zu suchen. Der 
Rest des Filtrats wurde mit essigsaurem Quecksilberoxyd 
vefillt. Der Niederschlag nach dem Abstehen in Aq. aut- 
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cenommen, mit HS zerlegt, filtrirt, bis zur Krystallisation con- 
centrirt, stehen gelassen. Es scheidet sich nach langerem 
Stehen kein Leucin ab. Also auch hier dasselbe Resultat 
wie oben. 


IV. Andere biologische Eigenschaften des B. lactis. 


Wie ich schon an anderer Stelle’) mitgetheilt habe, ent- 
wickelt das B. lactis wihrend seines Wachsthums sehr energisch 
reducirende Eigenschaften. Die gebildeten, die Reduction ein- 
leitenden Stoffwechselproducte diffundiren durch die Nihr- 
lisungen, auch wenn dieselben die Consistenz der Fleisch- 
peptongelatine haben, auf weite Strecken und selbst durch 
Thoneylinder hindurch. 

Auf Fleischpeptongelatine, welche in 10 ebem. = 0,5 chem. 
einer '/, Normalnatronlauge entsprechenden Essigsiure enthilt, 
wiichst B. laetis nicht mehr. Das oben erwithnte Absterben 
der Culturen in den durch die eigene Gahrwirkung sauer 
vewordenen urspriinglich zuckerhaltigen N&ahrlésungen erkliirt 
sich auf solche Weise. 

B. lactis ist aber im Stande, bet Darreichung von Mileh- 
zucker als) Néhrinedium anderen Bacterien das Aufkeimen 
unméglich zu machen. Das oben erwihnte «<weisse ver- 
liissigende Bacterium», welches ich aus pathologischen Faces 
vezuechtet habe, und welchem, wie nicht unwalhrscheinlich, 
eine nicht unbedeutende pathogenetische Rolle bei gewissen 
Verdauungsstérungen der Kinder zukommit, gedetht nicht auf 


dem urspriinglich zuckerhaltigen, von Bb. lactis zu saurer 
Gihrung gebrachten Nihrmedium. Bringt man B, lactis mit 
dem letzterwihnten Bacterium auf Gelatine, welcher ein Zu- 
satz von Milehzucker gemacht, so wichst unter machtiger 
Entwickelung von Gasblasen B. lactis, wihrend die Verfliis- 
sigune der Gelatine, welche dem letztgenannten Bacterium 


sonst in ausgezeichneter Weise zukommt, tiberhaupt aus- 
bleibt. Es ist dies ein ftir die Pathologie, wie mir scheinen will, 
ausserordentlich wichtiger Fingerzeig, weil er die Bedeutung 


1) Verhandl, d, physiolog. Gesellschaft (9. December IS87) zu Berlin, 
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der von B, lactis eingeleiteten und unterhaltenen Stoffum- 
setzungen fiir anderweitige und insbesondere ftir feindselige Gih- 
rungsvorgiinge im kindlichen Darmtractus darthut. Ich werde 
an anderer Stelle auf dieselben, deren Kenntniss und Werth 
iibrigens auch Escherich nicht entgangen ist, zuriickkommen, 
Dass auf der anderen Seite die intensive Gaihrwirkung des 
B. lactis auf Milchzucker bis zur Essigsiiure- und Methan- 
vihrung fir die Pathologie Bedeutung gewinnen kann, wird 
leicht einleuchten und soll an dieser Stelle nur angedeutel 
werden. 

Setzt man zu 10 chem. Fleischpeptongelatine 0,5 cbem. 
Normalnatronlauge, so gedeilit B. lactis sehr tippig, ja wohl 
stiirker, als sonst. Das Wachsthum nimmt aber schon be- 
trachtlich ab, wenn auf 10 chem. Gelatine 1 chem. Normal- 
natronlauge verwendet ist. 

Bei Verwendung von 2 cbem. NaO : 10 chem. Gelatine 
findet nur noch ganz geringes Oberfliichenwachsthum statl. 
Man wird schliessen kénnen, dass auch erhebliche im Darm- 
kanal der Kinder zur Wirkung kommende Alkalescenz das 
Wachsthum und Gedeihen von B. lactis hemmt. 


Auf Zusatz von 0,05 Benzoesiiure : 10 chem. Gelatine 
erfolgt kein Wachsthum, geringes bei Borséure- und Resorcin- 
zusatz. ; 

Auf Zusatz von 0,05 Jodoform : 10 chem. Gelatine 
wenig behindertes Wachsthum. 


Auf Zusatz von 0,05 Naphthalin : 10 cbem. Gelatine 
ausserordentlich reichliches Wachsthum unter starker Gas- 
entwickelung. 

Bei 0,05 Calomel : 10 chem. Gelatine zeigt sich eine 
sewisse Menge des Calomel zu einer dunkelschwarzen Masse 
veriindert, wahrscheinlich reducirt. Kein Wachsthum = im 
Stichkanal, nur reichliches Wachsthum an der Oberfliche. 
Calomel behindert also unzweifelhaft bis zu einem gewissen 
Grade das Gedeihen des Bacterium, Nachdem Morax') den 


1) Zeitschrift f. physiolog. Chemie, Bd. 10, S. 325, 
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Nachweis gefiihrt hat, dass Calomel bei gewéhnlicher Ver- 
dauung die Eiweissfiulniss im Darmkanal nicht behindert, 
und nachdem auf der anderen Seite die practischen Erfah- 
rungen am Kinderkrankenbett uns alltiglich die hervorragende 
Bedeutung dieses Mittels gegentiber gewissen Formen von 
Kinderdiarrh6en kennen gelehrt haben, werden wir an der 
Hand der vorliegenden Erfahrung, dass Calomel das Wachsthum 
und wohl auch die Wirkungsfihigkeit von B. lactis beschriinkt, 
jetzt besseres Verstiindniss fiir gewisse Formen von Diarrhéen 
erhalten k6nnen. Wahrscheinlich ist die Calomelwirkung dort 
bedeutungsvoll, wo es sich um die pathogene Wirkung der 
von B. lactis allzu reichlich gebildeten Essigsiiure handelt. 
Auf der anderen Seite wird sich aus der gewonnenen Er- 
fahrung und vorziiglich aus dem Verhalten des B. lactis 
in zuckerhaltigen Nihrlésungen, gegentiber den eigentlichen 
(verfltissigenden), Eiweissfiiulniss bedingenden Bacterien, von 
denen oben die Rede war, verstehen lassen, warum = wir, 
was Hirschler') gefunden hat, im Stande sind, einer 
zu heftigen Fiiulniss im Darmkanale durch Beigabe von Kohle- 
hydraten zur Nahrung zu begegnen. Wir erméglichen augen- 
scheinlich, indem wir B. lactis und iihnliche wie dieses, auf 
Kohlehydrate wirkende Bacterien in mdéglichst geeignete und 
gute Lebensbedingungen bringen, jenen Wettstreit der Gih- 
rungserreger, in welchem die Eiweissfiulniss bedingenden 
Microorganismen unterliegen. Welche Tragweite alle diese 
Gesichtspunkte fiir die Fragen der einzelnen Formen der Kinder- 
diarrhéen haben, behalte ich mir vor, an anderer Stelle aus- 
cinanderzusetzen. 


Ueberblicken wir die ganze Reihe der mitgetheilten Unter- 
suchungen, so haben wir in B. lactis aérogenes (Escherich) 
ein Bacterium gefunden, welches den Milchzucker in aus- 
viebigster Weise, unter Bildung kleiner Mengen von Aceton, 
zu Essigsiure, und weiter zu Kohlensiiure, Methan und Wasser- 
Stoff vergihrt. Nur ganz geringe Mengen von Milchséiure sind 
bei dieser Gihrung zu entdecken. Die neutralen milchsauren 





1) Hirschler, Zeitschrift f. physiolog. Chemie, Bd. 10, 8. 317, 
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Salze aber ist dieses Bacterium im Stande in buttersaure tiber- 
zuftiihren, und das Bacterium reiht sich so den schon bekannten, 
von Pasteur und Fitz beschriebenen Buttersiurebildnern 
an. Auf Amylum wirkt das Bacteriuin nur unter Sauerstoff- 
zufuhr ein, indess ist eine Zuckerbildung nicht zur Erscheinung 
cekommen, vielmehr erscheint auch hier directe Bildung von 
Essigsiiture. Wahrend ich in fast allen bisher erwilnten Punkten 
nur in so weit zu tibereinstimmenden Resultaten mit denjenigen 
Kscherich’s gekommen bin, dass B. lactis eine intensive Gihr- 
wirkung auf Zucker hat, konnte ich durchaus bestitigen, das-= 
eine der Eiweissfiulniss entsprechende Wirkung von dem 
Bacterium auf die stickstoffhaltigen Bestandtheile der Mileh 
nicht ausgetibt wird, vielmehr fehlten, wenngleich ein gewisser 
Verbrauch von N-haltigem Material statt hat, die Producte 
der Kiweissfiiulniss vollstiindig. — Die hervorstehende Eigen- 
schaft des Bacterium, Essigsiiure zu bilden, veranlasst mich, 
fiir dasselbe den Namen B. aceticum vorzuschlagen, was 
um so zweckinissiger sein ditirfte, als schon einige in der 
Milch vorkommende Bacterien den Namen B. lactis fthren. 

























Ueber das Vorkommen der Harnsdure im Harne der Herbivoren. 


Von 


Stud. med. Franz Mittelbach. 


(Ans dem medicinisch-chemischen Laboratorium der deutschen Universitat in Prag.) 
(Der Redaction zugegangen am 20. April 18s8.) 


Da in der Litteratur tiber das Vorkommen der Harnsaure 
im Harne der Herbivoren keine genaueren und bestimmteren 
Daten existiren, so unternahm ich es, auf Anregung des Herrn 
Prof. Dr. Huppert, eine gréssere Anzahl Harne von Herbi- 
voren auf ihren Gehalt an Harnsiure zu untersuchen. In 
dieser Arbeit wurde ich durch zwei Collegen (Herzum und 
Tschek) untersttitzt, und nur so war es méglich, in relativ 
kurzer Zeit 42 Herbivorenharne einer Untersuchung zu unter- 
ziehen. 

Vor Allem sei erwihnt, dass wir die Ausfallung der 
Harnsaure nach der Ludwig’schen Methode vornahmen; 
wir wahlten aber deshalb diesen liingeren Weg und _ nicht 
den der Fallung durch Salzsiure, weil durch diese keineswegs 
alle Harnsiure gefallt wird und so Spuren von Harnsiure 
leicht tibersehen werden kénnen. 


Wir verarbeiteten zuniichst Harne von 23 verschiedenen 
Ochsen; sie wurden aus den frisch geschlachteten Thieren 
durch Eréffnung der Blase in reine Glaser oder Flaschen 
entleert. Alle diese Harne waren meist sehr concentrirt und 
zeigten eine Dichte von 1033—1042,5; doch waren 5 der- 
selben auch ziemlich dtinn und zeigten dementsprechend eine 
Dichte von nur 1010—1022. Von den Harnen waren 17 mehr 
oder minder stark alkalisch, 3 reagirten sauer, 5 amphoter. 
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Entsprechend den Concentrationen schwankte die Farbe zwi- 
schen strohgelb und tief braungelb. Phosphorsiure liess sich 
mit Magnesiamischung bei 12 derselben in grésserer Menge 
nachweisen, in 11 Fallen fehlte sie ganz oder fast ganz. Von 
den concentrirten wurden je 200 cbem., von den diluirten 
je 500 chem. verarbeitet. An Silbernitrat, Magnesiamischung 
und Schwefelnatrium verbrauchten wir in jedem Falle je 
10 cbem., wobei im Filtrat immer noch Silber nachweisbar 
war. Das Resultat war stets ein positives; die Murexidprobe 
gelang immer in befriedigender Weise, ebenso konnte der 
mikroskopische Nachweis in den Fallen, wo er versucht wurde, 
veftihrt werden. 


Ferner gelangten 7 Kuhharne zur Untersuchung. Sie 
waren simmtlich vom lebenden Thiere unmittelbar in Glas- 
gefiisse entleert worden. Von sehr geringer Dichte, 1005—1011, 
waren sie siimmtlich mehr oder weniger strohgelb gefiirbt, 5 
derselben reagirten alkalisch, 1 sauer, 1 amphoter. Phosphor- 
siure fand sich nur in zweien derselben. Diese Harne waren 
so diinn, weil sie bald nach dem Tranken entleert wurden. 
Um die Harnsiure in so diluirten Harnen nicht zu tibersehen, 
wurden je 500 chem. verarbeitet. Wieder waren alle Riick- 
stiinde krystallinisch und gaben deutlich die Murexidprobe. 


Weiter untersuchten wir 7 Schépsenharne; diese waren 
vom lebenden Thiere direkt nicht zu haben, wurden deshalb 
durch Aufschneiden der Blase gewonnen. Allein die Quanti- 
titen, die wir auf diese Weise von einem Thier bekamen, 
waren so geringe, dass wir je 2 oder 3 derselben als Ganzes 
untersuchten. Solcher Gemische nun wurden 7 bearbeitet 
und zwar in Quantitiiten, wie sie eben vorhanden waren; sie 
betrugen 67—180 cbem. und erreichten nur in einem Falle 
200 cbem. Der Vollstaindigkeit halber seien auch die Charak- 
teristika dieser Mischungen angereiht. Ihre Dichte schwankte 
zwischen 1010 und 1042,5, die Reaktion aller war alkalisch, 
ihre Farbe gelbbraun, Phosphorsiure war nur bei 2 derselben 
in Spuren nachzuweisen. Wiederum liess sich der krystal- 
linische Riickstand durch die Murexidprobe als Harnsiure 
bestimmen. 
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Die Pferdeharne, deren 5 untersucht wurden, zeigten 
alle reichliches Sediment von CaCO,; unter dem Mikroskope 
stellte es sich dar als radiar gestreifte, gelbliche Kugeln. Alle 
diese Harne reagirten stark alkalisch, die Dichte war ziemlich 
gross, bis zu 1045. Abgesehen von diesen ganz gewohnlichen 
Eigenschaften, zeigten sie ein besonderes Verhalten in Bezug 
auf die Darstellung der Harnsaure. Es reducirten niamlich 
fast alle das Silbersalz — jedenfalls wegen des Gehaltes an aro- 
matischen Substanzen —, in Folge dessen wir 30—40 chem. 
der Silberléisung auf 200 Harn zusetzen mussten. Von 
Phosphaten war in allen Fallen keine Spur; trotzdem nun 
grosse Quantitiiten an Phosphaten zugetetzt wurden, nahm 
das Filtriren einer Quantitaét fast 3 Stunden in Anspruch. 
Die Riickstiinde waren mitunter sehr dunkel, fast schwarz 
gefarbt, gaben jedoch alle die Murexidprobe. Soweit unsere 
Untersuchungen. 


Wenn nun auch eine Versuchsreihe von 35 Fallen keine 
allzu grosse genannt werden kann, so dtrfte es doch zum 
Mindesten als héchst wahrscheinlich erscheinen, dass die Harn- 
siure auch im Harne der Herbivoren einen normalen und 
constanten Bestandtheil ausmacht. 


Vergleichsweise haben wir es nun nicht unterlassen, 
auch den Harn vom Schweine, einem Omnivoren, nach obiger 
Methode auf Harnséiure zu untersuchen. Wir benutzten dazu 
Harn aus der Blase des geschlachteten Thieres. Diese Harne 
— 9 an Zahl — zeigten alle eine mehr braunliche Farbe, 
eine Dichte von 1006—1032, 8 eine stark saure, einer eine 
amphotere Reaktion; in 4 derselben liess sich Phosphor- 
saure reichlich nachweisen, in den anderen nur in Spuren. 
Es wurden je 200 cbem. verarbeitet. Der Riickstand, der 
ibrigens nicht reichlicher als wie bei den obigen Fillungen 
zu sein schien, gab, wie nach den Erfahrungen von Salo- 
mon zu erwarten war, auch in jedem einzelnen Fall die 
Murexidprobe. 

Einige quantitative Bestimmungen, welche nachfolgen, 
geben eine Vorstellung yon der Menge der im Herbivoren- 
harne enthaltenen Harnsiure. 
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In 6 Ochsenharnen wurde gefunden fiir 100 cbcm.: 


bei 1012. 1022 1032,5 1034 1039,5 1040 Dichte 
9.0 453 19,1 19,6 32,0 8,8 mgr. Harnsaure, 


















in 3 Schweinsharnen fiir 100 cbem.: 
bei 1006 1022.5 1024 Dichte 
3,5 30,6 33,9 mgr. Harnsaure. 

Wiewohl die Harnsiure in keinem einzigen Falle vermisst 
wurde, so erscheint es doch wtinschenswerth, dass Herbivoren- 
harne in noch grésserer Anzahl nach der Ludwig’schen Me- 
thode auf Harnsaure untersucht werden, was leicht von solchen 
Forschern geschehen kénnte, denen dergleichen Harne leichter 
zugiinglich sind, als sie es uns waren. Sollte sich, wie zu 
erwarten, dabei bestitigen, dass die Harnsiiure im Pflanzen- 
fresserharn einen ebenso constanten Bestandtheil ausmacht, 
wie im Harn des Menschen, dann ware anzunehmen, dass 
in dieser Hinsicht zwischen dem Stoffwechsel der Herbivoren 
und des Menschen kein Unterschied bestiande. 


Ueber die densimetrische Bestimmung des Eiweisses. 
Von 


Huppert und Zahor. 
Mitgetheilt von Huppert. 


(Aus dem medicinisch-chemischen Laboratorium der deutschen Universitat in Prag. 
(Der Redaction zugegangen ain 20, April 1888.) 


Alle bisherigen Versuche, die Menge des in einer Lésung 
befindlichen Eiweisses aus der bei der Entfernung des Eiweisses 
eintretenden Dichteabnahme der Fliissigkeit zu bestimmen, 
beruhten auf der Voraussetzung, dass die Verminderung der 
Dichte unter allen Umstinden der Menge des gefallten Ei- 
weisses direkt proportional sei. Dementsprechend galt der 
Faktor, mit welchem der beobachtete Dichteunterschied zu 
multipliciren ist, um die Menge des gefallten Eiweisses zu 
finden, als constant. 

Budde‘) hat aber gezeigt, dass diese Annahme eine 
irrige ist. Zum leichteren Verstiindniss der folgenden, von 
Budde gegebenen Auseinandersetzung wolle man sich erin- 
nern, dass man die Dichte einer Fitissigkeit erhalt, wenn 
man das Gewicht derselben dividirt durch ihr Volumen, das 
Volumen dagegen, wenn man ihr Gewicht dividirt durch die 
Dichte. Es seien in 100 gr. Lésung enthalten x gr. Eiweiss, 
die Lésung habe eine Dichte v und das Eiweiss eine Dichte v,,. 
Aus diesen Daten soll die Dichte der vom Eiweiss befreiten 


1) Budde, Bibliothek for Laeger, Bd. 20, 1870; das Wesentliche 
davon in Pfliiger’s Archiv, Bd. 37, S. 498, und Bd, 40, S. 137. — 
Dr. Budde hat die grosse Gefalligkeit gehabt, mir einen ausfiihrlichen 
deutschen Auszug seiner Abhandlung zur Verfiigung zu stellen. 
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Flussigkeit, v,, berechnet werden, Es_ist also zu dividiren 
das Gewicht der eiweissfreien Fliissigkeit 100 — x durch ihr 
Volumen. Dieses ist aber das Volumen der ursprtinglichen 
100 P ;' ca 
Lésung —,~ Weniger dem Volumen des entfernten Eiweisses : 
2 
Man erhilt also: 


os 100 — x 
1 100 xX 
Vv Vv 


2 
Die Auflésung dieser Gleichung fiir x ergiebt: 
—y, 
v(v, — (v pes V,). 

Wollte man aus der Dichteabnahme v — v,, welche bei 
der Entfernung des Eiweisses eingetreten ist, die Menge des 
Kiweisses berechnen, so hiitte man v — v, zu multipliciren 

100 v, 
v(v, — V,)_ 
In demselben kénnen wenigstens v und v, in jedem einzelnen 
Falle andere Gréssen sein, der Faktor ist demnach nicht con- 
stant, sondern abhingig von den Werthen, welche v und vy, 
im einzelnen Falle besitzen, und wenn v, gleichfalls nicht 
constant wire, auch vom Werthe dieses. Man wiirde also 
zu unrichtigen Zahlen fiir x gelangen, wenn man die Dichte- 
abnahme mit einem constanten Faktor multiplicirte. 


mit Dieser Bruch ware der gesuchte Faktor. 


Um die Bedeutung der Variablen v und vy, fiir die Ver- 
iinderlichkeit des Faktors anschaulich zu machen, hat Budde 
ein Beispiel gegeben, welchem folgendes nachgebildet ist. 

Es seien in 200 gr. Wasser 4 gr. Eiweiss und 4 gr. Na Cl 
velist; die Dichte des Eiweisses sei nach C. Schmidt 1,28, 
die des Salzes 2,15. Wenn die bei der Lésung eintretende 
Contraction der gelésten Kérper unberticksichtigt bleibt, was 
fiir diese Ueberschlagsrechnung gestattet ist, so nehmen 





200 gr. Wasser | 200 cbem. 
4 » Eiweiss | den Raum ein | 3125 » 
4 » NaCl , von , 1,860 » 

208 gr. Lésung 204,985 cbem. 








Es ist dann die Dichte 
208 ” 
= —aaoe = 10147. 
204,985 
Nach Entfernung des Eiweisses betragt das Gewicht der 
Lésung nur noch 204 gr., ihr Volumen 201,86, und die Dichte v, 
904 
is ac = -—_.. = 1,0106 
ist demnach 201,86 ; ; 


somit v — v, = 0,0041. 


In einem anderen Fall seien in 200 gr. Wasser gleich- 
eo) D 
falls 4 gr. Eiweiss, dagegen 8 gr. NaCl gelést. Es ist dann 
G12 
a 1,0249, 
206,845 
208 
203,72 


und 7 — v, = 0,0039. 


1,0210, 


Im ersten Fall enthalt die Lésung in 100 gr. 1,9251 gr. 


Eiweiss und der Faktor wire = 468, im zweiten 
v—v 
1 

Fall betrigt der Eiweissgehalt 1,8868"/, und der Faktor ware 


— 489. 


Die Theorie ergiebt also unzweifelhaft, dass der Faktor 
eine veriinderliche Grésse ist. Eine andere Frage ist aber 
die, inwieweit sich die thatsiichlichen Verhiltnisse der Theorie 
anpassen. Dartiber ein Urtheil zu gewinnen, war Aufgabe 
der vorliegenden Untersuchung. 

Dazu waren von Eiweisslésungen ihr Gehalt an Eiweiss, 
sowie die Dichten vor und nach der Entfernung des Eiweisses 
zu bestimmen. Wir haben uns in die Arbeit so getheilt, dass 
von Zahor die Eiweiss-, von mir die Dichtebestimmungen 
ausgefihrt wurden. 

Die Eiweisslésungen wurden zuniichst auf denjenigen Sauregrad 
gebracht, bei welchem alles Eiweiss durch Erhitzen coagulirte. Es wurden 
dann von den Loésungen mit der Burette zwei gleiche Volumen abge- 
messen, die Fliissigkeit wenn néthig verdtinnt, zuerst im Wasserbad, 
dann noch bis zum Sieden jiber freier Flamme erhitzt, das Gerinnsel auf 
getrockneten aschefreien Filtern gesammelt, mit heissem Wasser salz- 
frei und endlich noch mit Alkohol und Aether gewaschen. Die Filter 
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wurden darauf wieder bei 115—120° so lange getrocknet, bis die Gewichts- 
abnahme von einem Tag auf den andern nur 0,1—0,2 mgr. betrug. Das 
trockne Eiweiss wurde zuletzt verascht und die Asche vom Trocken- 
vewicht in Abzug gebracht. Aus den beiden so gewonnenen Resultaten 
wurde das Mittel genominen. 

Zihor besass bei der Anstellung dieser Analysen bereits eine 
selir grosse Vebung und hat auf die Bestimmungen die méglichste Sorg- 
falt verwendet. Gleichwohl waren in den Milligrammen Abweichungen 
der einzelnen Resultate von einander nicht zu vermeiden. Wenn man 
nun berticksichtigt, dass das Eiweiss -meist nur in 5—10 ecbem. Lésuny 
bestimmt wurde, so wird man zufrieden sein miissen, wenn in den 
Analysenpaaren die Eiweiss procente nur in der zweiten Decimale von 
einander abweichen. 

Dieselbe Fliissigkeit, von welcher ein Theil zur Bestimmung des 
Eiweisses verwendet wurde, diente auch zur Dichtebestimmung. — Sie 
wurde iittelst eines Sprengel’schen Pyknometers mit eingescliunol- 
zenem Thermometer ausgefiihrt, Die Fiillung desselben geschah immer 
bei derselben Temperatur (17,5°), und es wurde dafiir gesorgt, dass das 
Wasser, in welches das Pyknometer getaucht war, in allen Schichten die 
vleiche Temperatur hatte. Die Einstellung der Fltissigkeit auf die Marke 
des Pyknometers und die Wagung wurden stets wenigstens noch einmal 
wiederholt, und wenn diese zwei Wiaigungen um mehr als 0,1 mgr. ver- 
schieden waren, noch einmal. Das Pyknometer fasste gegen 13 gr. Wasser 
und die durch falsche Wagung bedingten Fehler in der Bestimmung der 
Dichte fielen dann erst in die 5. oder 6. Decimale. Es versteht sich von 
selbst, dass die Wigungen erst vorgenommen wurden, wenn das Pykno- 
meter die Temperatur des Wageraumes angenommen hatte. In dieser 
Weise wurde ebensowohl mit den eiweisshaltigen, wie mit den ent- 
eiweissten Fltissigkeiten verfahren, 

Zur Abscheidung des Eiweisses wurden die Lésungen in Medicin- 
flaschen von ungefahr 300 chem. Inhalt gefillt, in die Flaschen mit 
Natronlauge ausgekochte und vollstandig gewaschene weiche Kautschuk- 
stopfen eingebunden, die Flaschen in Wasser gelegt, dieses zum Sieden 
erhitzt und 1L0O—15 Min. im Sieden erhalten. Alsdann wurde das Glas 
aus dem Wasser gehoben. Nach dem Erkalten wurde das Gerinnsel durch 
ein Faltenfilter abfiltrirt. Um dabei die Verdunstung zu verhindern, war 
der Trichter mittelst eines durchbohrten Korkes fest in ein Kélbchen 
eingesetzt und der Trichter mit einer Glasplatte bedeckt. Es ist dazu 
zu bemerken, dass die Dichte der enteiweissten Fliissigkeit wegen der 
Léslichkeit des Glases in Wasser etwas zu hoch ausgefallen ist. 

Im Ganzen wurden 20 Eiweisslésungen verschiedenen 
Ursprungs untersucht. 

Von diesen waren No. 5, 7, 10, 12, 13, 17 und 20 native Ascites- 
Niissigkeiten, welche unmittelbar vor ihrer Verwendung filtrirt wurden. 



















A471 





Die Fliissigkeit 18 war aus 20 durch Zusatz von Kochsalz (2, gr. zu 
100 cbem.) hergestellt worden. No. 6 war ein Pleuratranssudat. In zwei 
anderen Fliissigkeiten wurde das Fibrin kiinstlich in Lésung erhalten. 
Von diesen war No. 14 Pferdeblutplasma, welehes durch Mischen von ; 
1 Vol. einer 25proc. Lésung krystallisirten Magnesiumsulfats mit 3,5 Vol. 

Blut und darauf folgendes Centrifugiren dargestellt worden war. Bei 

No. 15, einer Ascitesfliissigkeit, wurde die Gerinnung, welche bei dieser 

Fliissigkeit wie bei allen Transsudaten tiberhaupt eintrat, durch Zusatz 

von Saure verhindert. Das kann man unbeschadet der Coagulations- 

fihigkeit des Eiweisses. Denn wenn man, wie Briicke!) gezeigt hat, 

die Siure durch Alkali wieder abstumpft, so bleibt nicht nur das Fibrinogen ‘ 
in Lésung, sondern es kann auch alles Eiweiss durch Kochen zur Ab- 
scheidung gebracht werden. Von der Ascitesfltissigkeit wurden 500 chem. 
mit 5 ebem. Salzsiiure von 1,12 Dichte versetzt, und nach !4 Stunde 
1,75 chem. der Séure durch Natronlauge zuriicktitrirt. Auf 1 Liter Trans- 
sudat kamen dann noch 7,5 chem. der Saure, so viel, als ein Transsudat 
in der Regel braucht, um es auf denjenigen Saéuregrad zu bringen, bei 
welchem es in der Wirme alles Eiweiss abscheidet. In der That war 
das auch bei dem opalin gewordenen Transsudat der Fall. 












Die tibrigen Fliissigkeiten wurden aus Eiereiweiss dargestellt, 
welches durch Zusatz ven 14 ecbem. Salzsiure von 1,12 Dichte auf 1 Liter 
und Filtriren vom gréssten Theil des Globulins befreit war. Der Siure- 
zusatz war damit zugleich so getroffen, dass das Filtrat beim Kochen 
vollkommen coagulirte. Vom Filtrat wurden 500 chem. mit 100 cbem. 
vesittigter Kochsalzlésung vermischt und aus dieser L6sung durch systema- 
tisches Verdtinnen mit Wasser Lésungen anderer Concentration dargestellt 
(No. 19, 16, 11, 9, 8, 4, 2, 1). Die Lésung 3 war in derselben Weise, 
aber ausser der Reihe, bereitet. Die Eiereiweissldsungen sind in der 
Tabelle mit * bezeichnet. 











Die Flissigkeiten waren also sehr mannichfacher Art. Sie 
enthielten Serumalbumin neben Serumglobulin und gréssere 
oder kleinere Mengen Fibrinogen, Eieralbumin mit sehr wenig 
Globulin; eine enthielt Eiweiss, welches der Einwirkung von 
Salzsiiure ausgesetzt gewesen war. Nicht minder verschieden 
waren sie nach Salzgehalt und Dichte. Je weiter die Grenzen 
der Versuchsbedingungen gezogen sind, um so verliisslicher 
mussen die Resultate erscheinen. 

In der nachstehenden Tabelle sind diese mitgetheit. 


Die einzelnen Fille sind nach der Dichteabnahme geordnet. Die 
Buehstaben in den Reihentiberschriften haben folgende Bedeutung: x = 


1) Briicke, Virchow’s Archiv, Bd. 12, S. 189, 1857. 
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%lo Eiweiss, vx = gr. Eiweiss in 100 cbem., v die Anfangsdichte der 
liissigkeit, vz die Dichte derselben nach Entfernung des Eiweisses, v ~ vy 









































( 
die Dichteabnahme, F der Faktor, berechnet nach vx : (v — v1) und | 
x : (v — vi), und ve die Dichte des in Lésung befindlichen Eiweisses ; | 
diese Grésse ergiebt sich aus der aus der Budde'schen Formel abge- ' 
# leiteten Gleichung: 
. fF et XVV] 
v2= : 
, | ¥ xv — 100 (v— v)) 
7 | 
| Tabelle I, 7 
= — a | 
| F 
vx | xX | Vv | v1 | v—vW I pas: pum 
| | vx x | 

: ) 0 1 
I* 0,5951  0,5922 1,004890 1,003296 0,001594 | 373,3 | 371,5 1,870 I 
2* 1,0690 | 1,0609 7677 4676) 3001 | 356.2 | 353,5 | 1,397 , 
3° 1,1620 1,1509 9646 6491} 3155) 368,3 | 364,8 | 1,382 7 
A* | 1,4738/1,4517) 15172] 11495! 3747! 393,3 | 387,2 | 1,356 
> 15565 11,5382) 11867) 7516) 4351) 357,7 | 353,5 | 1,399 I 
| 61,6540 1.6342) 12105 7456) 4649 | 355,8 | 351,4 | 1,402 ‘ 
q 71,7935 1,716, 1233672595077 353.3 | 848,9 | 1,405 
S* 2.0940 2.0578 17569, 12083) 5486) 381,7 | 375.1 | 1,371 

9* | 2,6145 92,5591) 21627) 14878! 6749 387,4 | 379,2 | 1,368 
10 2,7105 2.6690) 15556) 8294; ~—- 7382) 369,6 | 364,0 | 1,382 
I1* 3,2100 3.1286) 26028 18029! 7999 401,38. 3911 | 1,356 1 
12 3,0055 2.9595 15552-7623) = 8007 | 375,4 | 369,6 | 1,374 u 
13 3,0419 2,9955 15467) 7107; 8359 3638.9 | 3584 | 1,389 ‘ 
14 4,1888 38,9723) 54478) 44963! 9h14) 440,38 | 417,4 | 1,352 I 

15 3,8695 38,7974, 18994 8913 10076 384,0 | 376,9 | 1,364 
| 16* 42083 4,0670 34744 24276) 10468 402,0 | 3885 | 1,363 B 
+ | [74,1560 40794) 18773) 7689-11084 375,0  367,9 | 1,374 a 
: 1S) 4,7250 45537 = 37609-25964, 11642, 405,8 | 391,2 | 1,361 d 
19* 5,270 52570, 43153) 30476, 12677) 414,7 | 397,6 | 1,358 " 
20 4,8220 4,724 20633) 7840) 12793 376,9 | 369,3 | 1,371 d 


t | ieee 
| . iniiaipaidine D 

Aus der Tabelle ist ersichtlich, dass die Dichtedifferenzen 
v — v, im Allgemeinen in demselben Sinne verlaufen, wie die 
Eiweissmengen; berechnet man aber aus den Dichteunter- 
schieden und den Eiweissmengen den jeweiligen Faktor, so 
erhall man sehr verschiedene, zwischen 353 und 440 liegende 
Werthe. Der Faktor ist also eine veriinderliche Grosse und die 
Erfahrung stimmt in dieser Hinsicht mit der Theorie tiberein. 
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Damit ist die theoretische Seite der Frage erledigt. Fur 
die praktische Seite der Frage, die Berechnung des Eiweisses 
aus der Dichteabnahme, folgt daraus, dass man fiir jeden 
einzelnen Fall einen besonderen Faktor braucht. Davon aber, 
ob es gelingt, ein Verfahren zu finden, nach welchem sich 
fiir jeden einzelnen Fall der betreffende Faktor auch ermitteln 
lisst, hingt die Verwendbarkeit der densimetrischen Methode 
fiir die Eiweissbestimmung ab. Im Folgenden berichte ich 
iiber meine hierauf gerichteten Bemthungen. 


1. Zuerst habe ich nachgesehen, wie gross die Ab- 
weichungen zwischen den beobachteten und den berechneten 
Eiweissmengen (in 100 cbem.) werden, wenn man sich eines 
gemeinschaftlichen Faktors bedient. Das arithmetische 
Mittel der Faktoren fiir vx ist 383; ich habe aber die Rech- 
nung mit dem Faktor 388 ausgeftihrt, weil mit ihm die 
Summe der positiven Abweichungen nahezu gleich der Summe 
der negativen Abweichungen wird. Es ergaben sich dabei 
unter den 20 Beobachtungen 14 mal Abweichungen in der 
1. Decimale, und zwar 6 mal um 1 Ejinheit (Fall 2, 5, 10, 
11, 12 und 20), 6 mal um 2 Einheiten (Fall 6, 7, 13, 16, 17 
und 18) und je einmal um 3 und um 5 Einheiten (Fall 19 
und 14). Das Resultat ist also ein durchaus ungentigendes. 
Die Fehler werden im Allgemeinen um so bedeutender, je 
grésser die Dichte der Eiweissldsung und je grésser die Dichte- 
abnahme ist. Wenn tiberhaupt, so lassen sich von der Verwen- 
dung eines gemeinsamen Faktors also nur dann einigermassen 
verwendbare Niiherungswerthe erwarten, wenn es sich um 
die Bestimmung von Eiweiss in Flussigkeiten handelt, deren 
Dichten und Dichteabnahmen wesentlich kleiner sind als in 
den vorliegenden Fallen. 


2. Von complicirteren Faktoren habe ich zuniachst den 
von Worm-Miller und Schroter') aufgestellten versucht. 
Diese Forscher haben niimlich aus der Budde’ schen Gleichung 


1) Worm-Miiller und J. Fr. Schréter, Pfliiger’s Archiv, 
Bd. 37, S. 512. 1885. 





























ATA 


unter Anwendung einiger Klrzungen folgende andere ab- 
geleitet : | 

x = z(v—v,) — 2x’, 
welche fiir die Berechnung bequem erscheint, weil sie ausser 
den Constanten % und nur die beobachtete Grésse v — v, 
enthalt. Die genannten Autoren haben mit dieser Gleichung 
das x nicht berechnet, sie dient ihnen nur dazu, zu zeigen, 
dass man sich in ihrem Fall (Bestimmung des Zuckers nach 
Roberts) eines constanten Faktors bedienen kann. Es wird 
niimlich in diesem Fall 2x* so klein, dass sie es aus der 
Gleichung weglassen; dann bleibt nur noch die eine Con- 
stante z tibrig, d. h. also, der Faktor ist constant. 


Ich habe nun versucht, die ganze Formel zur Ermittlung 
der Eiweissmengen anzuwenden und dazu die Constanten 
nach der Methode der kleinsten Quadrate berechnet'). Es 
ergab sich: 

% = 279.9, 1 = —0,0659. 

Der Gleichung von Worm-Miiller und Schréter kann 
man auch die Form geben: | 
x + 2x’? 


v-—vV, = 


Setzt man in diese Gleichung die Werthe fiir « und 2 
ein, so erhalt man: 
x — 0,0659 x’ 
79,9 
Ks wird also der Werth fiir x’ negativ und deshalb ist 
die Gleichung fiir die Berechnung von x unbrauchbar. Denn 


v-—v= 


wenn x den Werth von = 15,165 erreicht, so wird 


0,0659 
der Zihler des Bruchs = O und somit v — v, = 0. Das 
heisst, wenn der Eiweissgehalt der Lésung 15,165°/, betrigt, 
sollte die Fliissigkeit nach der Abscheidung des Eiweisses 


1) Bei der Lisung dieser und ahnlicher mathematischer Aufgaben, 
zu deren Bewiiltigung die Kenntnisse eines Mediciners mit bloss «klas- 


sischer» Gymnasialbildung nicht ausreichen, hat mich mein verehrter 


Collega, Herr Prof. Lippich, durch vielfache Rathschlage und Unter- 
weisungen in der dankenswerthesten Weise unterstiitzt. 
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noch dieselbe Dichte besitzen, wie vorher, was unméglich ist. 
Es wurde ferner v — v, bei einem Gehalt der Flissigkeit 


= 8,0825"/, das Maximum seines Werthes er- 


reichen und bei einem Gehalt der Fltissigkeit von mehr als 
15,165°/, wiirde v — v, negativ werden (die Dichte mit der 
Entfernung des Eiweisses zunehmen). Die Formel giebt nur 
fiir relativ kleine Werthe von x brauchbare Resultate. 


3. Aus meinen eigenen Versuchen zur Auffindung eines 
empirischen Faktors berichte ich zuniichst tiber die Be- 
miihungen, fir v, in der Budde’schen Gleichung 

100 v, 
v(v, _ v,) 
einen brauchbaren Niherungswerth zu finden. Denn v,, die 
Dichte des in Lésung befindlichen Eiweisses, ist, wie Tafel | 
zeigt, keine constante, sondern eine veriinderliche Grdésse. 


x= (v — v,) 


Gegen diesen Satz kénnte man einwenden, dass die Dichten des 
in Lésung befindlichen Eiweisses ja nur unter den von Budde gemachten 
Voraussetzungen berechnet sind. Es liasst sich aber zeigen, dass die 
Budde’sche Theorie sehr wohl mit unabhangig von ihr gewonnenen 
Thatsachen tibereinstimmt. Die Gleichung 

XVV1 

vx — 100 (v — v1) 

sagt u. A. aus, dass die Dichte des in Lésung befindlichen Eiweisses 
beeinflusst wird von der Eiweissmenge x und von der Dichte des Lésungs- 
mittels v1. Nun ist hekannt, dass Eiweiss durch gewisse Salze chemisch 
unverandert abgeschieden wird, wenn die Concentration der Salzlésung 
eine gewisse Hodhe erreicht. Weiter hat Kauder!) gezeigt, dass das 
Globulin bei um so geringerem Salzzusatz fillt, je mehr Globulin sich 
in Lésung befindet. Die Fallbarkeit des Eiweisses ist also abhangig von 
der Concentration der Salzlésung und dem Gehalt der Lésung an Eiweiss. 
Es ist nun nicht anzunehmen, dass Salzlésungen von geringerer Con- 
centration, als zum Fiillen des Eiweisses erforderlich ist, ohne allen Ein- 
fluss auf die Verdichtung des Eiweisses seien; man wird sich vielmehr 
vorzustellen haben, dass mit dem Anwachsen des Salzgehaltes der Lésung 
die Contraction des Eiweisses zunimmt bis zu dem Punkte, wo es sich 
abscheidet, und demgemiass darf angenommen werden, dass die Dichte 


v= 


des in Lésung befindlichen Eiweisses je nach dem Gehalt der Lisung 


1) Kander, Archiv f. exper. Pathologie, Bd. 20, S. 420. 1886. 
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an Eiweiss und an Salz verschieden sein wird, wie das ja die Budde’sche 
Forme] ausdriickt. 

Die Thatsachen gehen sogar tiber das, was aus der Formel folgt, 
noch hinaus, da bei der Fallung des Eiweisses ausser der Concentration 
| der Salzlésung auch noch die Natur des Salzes von Bedeutung ist. 

. Diese Veranderlichkeit der Dichte des Eiweisses hat ihr Analogon 
in der Abhingigkeit der specifischen Drehung optisch-activer Substanzen 
' von der Concentration ihrer Lésungen und der Natur des Lésungsmittels. 
if Der Versuch, in der Budde’schen Formel v, durch das 
Mittel aus allen Beobachtungen, 1,3747, zu ersetzen, hatte ein 
unbefriedigendes Ergebniss, da die Abweichungen in den Ei- 
weisszahlen bis zu 2 Einheiten in der ersten Decimale gingen. Es 
musste daher der jeweilige Werth von v, aufgesucht werden. 


Bei der Betrachtung der Tabelle stellt sich heraus, dass 

die beobachteten Werthe von v, fir eine gréssere Anzahl der 
Fille in umgekehrtem Sinne wie die von v und v, verlaufen, 
q fiir v, noch etwas hiufiger als fiir v. Es wurde deshalb v, 
t berechnet zunichst nach 
) (1) v, = 2+ 6(v, — 1) 
: worin « und ( Constanten sind und v, als lineare Funktion 
if von v, aufgefasst wird"). v, — 1 wurde statt v, lediglich der 
bequemeren Rechnung wegen gesetzt. Es ergab sich dabei: 
, a = 1,3879, 6 = —0,9946. 






| Die hiernach berechneten Werthe von v, wurden in die ; 
+ Budde’sche Gleichung eingesetzt und dann weiter die in t 
+t 100 cbem. enthaltenen gr. Eiweiss berechnet nach 

vx = ee. (v — v,) v 
1g d 

! In Tabelle II sind die Werthe fiir 100 v, : (v, — v,) 
unter F und die fiir das Eiweiss unter vx angefiihrt. Die 0; 

mit — versehenen Zahlen der Reihe A geben an, um wic 
viel weniger, die mit + versehenen, um wie viel mehr Eiweiss d 
durch die Rechnung gefunden wurde, als durch die Wagung. 1 

i 1) Die lineare Form wurde zur Berechnung der Constanten hier, 
5: sowie zur Berechnung der Constanten nach den Gleichungen (3), (4) und ; 
be (5) deshalb gewahlt, weil, wenn man die Werthe von v als Abscissen, die fi 
7 von v2 als Ordinaten auftrigt, die Ordinaten viel eher durch eine Gerade di 


als durch eine Curve verbunden werden kénnen. 
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Tabelle 











F | vx A 


v2 

































1,3846 363,2 0,5789 — 0.0162 

2 1,3832 365,4 1,0966 +- 0.0274 
3 13814 | 3684 1,1623 + 0.0003 
4 | 1,3765 377,0 1,4126 — (0.0612 
5 '  —-1,3804 370.2 | 1,6107 + 0.0542 
6 1.3805 370,1 1,7206 + 0.0666 
7 | 41,3807 | —-369,8 1,8775 + 0,0840 
8 1.3759 | 378,2 2,0748 — 0,0192 
9 | 1,3731 383,3 2.5869 — 0,0176 
10 | 1,3797 371,4 2,7251 + 0,0126 
11 | 1.3700 389,2 3,1132 — 0,0968 
12 1.3803 370,4 2.9658 — 0.0397 
13 | 1,3808 369.5 3,0886 + 0,0467 
14 1,3431 450,6 4,2870 + 00,0982 
15 1,3790 372,6 3,9743 — 0,1152 
16 1,3637 401.8 4.2060 — 0.0023 
17 13802 | 370,5 4,1066 — 0,0494 
18 | 1,3620 | 4054 4,7197 — 0,0053 
19 1,3576 415,0 52610 + 0,0040 
20 | 1,3801 370,7 4, 7424 — 0,0796 


pa — 0,5025 
+ 03931 


Nur in einem Fall (No. 15) weicht die berechnete Eiweiss- 
menge von der gewogenen um 1 in der ersten Decimale ab, die 
ibrigen Abweichungen sind alle kleiner. Der Werth dieses Resul- 
tats ergiebt sich aus der weiter unten angestellten Betrachtung. 

Die Hoffnung, dass v, noch genauer ausfallen kénnte, 
wenn auch v beriicksichtigt wiirde, hat sich nicht erfillt. Bei 
der Berechnung von 

(2) v,=2+ 6(v,—-1) +70—-1) 
ergab sich 2 = 1,4051, 8 = 0,1916, ~ = — 1,4399. 

Die darnach berechneten Werthe von vx tiberschritten 
die beobachteten 4 mal um eine Einheit in der ersten Deci- 
male (Fall 11, 16, 17 und 19). 


4. Endlich wurden noch die empirischen Constanten 


it be 100 v Z , 
fiir die Berechnung von —-——2-, des Faktors fiir vx ermittelt, 
Vv as r 
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der Reihe nach nach den Gleichungen 
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(3) vx = [2 + B(v —1)](v—v,), 

(4) vx [2 + B(v, — 1l)](v —v,), 

(5) vx = [a+ B(v — 1) + 7(v, — IJV — Y,), 
wo der in [ | eingeschlossene Ausdruck den Werth von 
100 v, : (v,—v,) nach den Constanten 2, 3 und 7% in linearer 
Funktion abhingig von v, v, und v — vy, darstellt, den drei 
Momenten, welche Einfluss auf die Grésse von x nehmen. Bei 
der Berechnung der Constanten wurde gefunden ftir 


(3) a = 345,29, § = 1677,00, 
(4 a = 359,4, 6 = 1820,8, 
(5) a = 351,424, 8 = 911,44, 7 = 833,22. 


Von den Gleichungen giebt (5) bessere Resultate als die 
beiden anderen, weshalb nur diese in Tabelle III, unter den- 
selben Bezeichnungen wie in Tabelle II, mitgetheilt werden. 


Tabelle III. 








F vx A 
1 S86 0,5717 — 0,0234 
2 362.5 1.0873 + 0,0183 
33 365.6 1.153% — 0,0085 
4 74,8 1.4043 — 0,0685 
D 368.5 1.6034 + 0,0469 
6 368.7 1.7139 + 0,0599 
7 368,7 1.8719 + 0,0784 
& 378.1 2.0743 — 0.0197 
q 383.5 2 5885 — 0.0260 
10 372.4 2.7301 + 0,0196 
11 391.1 3,1282 — 0,0817 
12 372.0 2.9782 — 0,0275 
13 3714 | 3.1049 + 0,0630 
14 432.6 | 4,1724 -~ 0,0164 
Lh 376.2 3.7901 — 0,0794 
if 403.3 4.9219 + 0.0136 
17 374,8 4 1546 — 90,0014 
18 4074 4,7432 + 0.0182 
19 416.2 | 5.2750 — 0,0185 
20) STHS 4.8198 — 0.0021 


2 — 0.3729 
+ 0.3179 
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Die nach (3) und (4) berechneten Werthe weichen nicht 
sehr von denen nach (5) berechneten ab, duch stimmen sie 
weniger gut zu den beobachteten Werthen. In keinem der 
drei Fille erreicht die Differenz zwischen dem berechneten 
und dem gefundenen Eiweiss eine Einheit in der ersten 
Decimale. Das Maximum der Abweichungen betriigt bei (3) 
— 0,0984, bei (4) 0,0981, bei (5) 0,817. Die Summe der 


Fehler macht bei (8) —0,4480 + 0,3650 = —0,0830 und 
die negativen Fehler tiberwiegen, wihrend bei (4) die Summe 
der Fehler — 0,2892 + 0,4805 = -+-0,1418 betrigt und die 


positiven Fehler iberwiegen. Bei (5) gleichen sich die Fehler am 
besten aus (mit —0,0550), sie fallen zwischen die von (3) und (4). 


5. Bevor ich die bisher mitgetheilten Ergebnisse naiher 
bespreche, theile ich noch mit, dass auch daran gedacht 
wurde, die Eiweissmengen zu berechnen nach 
(6) vx = 4(v—v,) + £(v—v,)’ = [2+ Z(v—v,)](v— v,) 
einer Formel, welche, wie bei dergleichen Berechnungen sonst 
liblich, auch noch die 2. Potenz von v — v, beriicksichtigt. Eine 
derartige Rechnung ist aber von vornherein aussichtslos; denn 
im Faktor [z+ %(v—v,)] wachst die Constante  stetig um ein 
Multiplum von v —v,, néimlich 2(v —- v,), der Faktor wire am 
vréssten, wo v — v, am grdssten, und am kleinsten, wo v — v, 
am kleinsten ist, vorausgesetzt, dass 2 positiv ware. Ein solches 
Resultat entspricht jedoch, wie ein Blick auf Tabelle I zeigt, wo 
die Falle nach v — v, geordnet sind, den Thatsachen durchaus 
nicht. Berechnet man vx mit den hierftir ermittelten Werthen 
der Constanten 4 — 334,195, 3 = 5722.5 


4 
‘ 





so kommt man zu _ grossen Differenzen. So ergiebt sich 
z. B. in Fall 14 vx = 3.7072 statt 4,1888 und im Fall 20 
vx = 5,2109 statt 4,8220. 

Es ist nun auf Grund des vorgelegten Materials zu unter- 
suchen, welchen Grad von Genauigkeit die densimetrischen 
Kiweissbestimmungen erreichen. Von den Rechnungsergeb- 
nissen sind dabei nur die beiden in Tabelle I] und III mit- 
vetheilten als diejenigen zu berticksichtigen, welche den 
Wigungsbestimmungen am niichsten kommen. Die Aufgabe 
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liisst sich aber noch weiter dadurch vereinfachen, als die 
Resultate der Tabelle If als die minder genaueren von dem 
Vergleich ausgeschlossen werden. 


Bei If ist die Summe der Abweichungen zwischen den gewogenen 
und den berechneten Eiweissmengen grésser als bei III, und die negativen 
Differenzen gleichen sich gegen die positiven nicht so gut aus, als bei IL. 
Eine der Differenzen bei IL erreicht die erste Decimale, was bei keiner 
der Differenzen bei IIf der Fall ist. Bei UL stimmen 11 Falle besser zu 
den gewogenen Eiweissmengen als bei IL, bei Il dagegen nur 8 Falle besser 
als bei IIL; in einem Fall (8.) ist das Resultat in beiden Reihen gleich gut. 

Ein Urtheil tiber die Genauigkeit der indirekt gewonnenen 
Xesultate liisst sich bilden durch eine Vergleichung dieser mit 
den Differenzen, welche bei den Wiigungsbestimmungen die 
Versuchspaare aufweisen. Tabelle IV enthalt unter chem. das 
Volumen der Eiweisslésung, welches zu den Analysen abge- 
messen wurde, unter vx die beiden Wiigungsresultate und unter 
A die Abweichungen derselben von einander. Daneben sind unter 
vx' und A’ die betreffenden Zahlen aus Tabelle III wiederholt. 


Tabelle IV. 





cbem. vx | A | yxl Al 





50 0.5972 05930 0,0042 O5717 0,0234 
20 1,0710 1,0670 40 1,0873 183 
95 1,1620 1,1620 00 1,1535 Sh 
20 1,4750 1,4725 95 1,4043 695 
10 1.5670 1,5460 210 1,6034 469 
1,6660 — 1,6420 240 1,7139 599 
1.8050 11,7820 | 930 1,8719 | 784 
2.1030 2,0850 180 9.0743 197 
26210 22,6080 130 -2,5885 | 260 
2,7230 2, 6980 350 2,7301 | 196 
33,2200 3.1947 306 3,1282 817 
3,0160 2.9950 210 2.9782 | 273 
3,0625. 3.0212 i AB 33,1049 | G30 
4,2050 4.1725 325 4.1724 164 
32810 38580 930 3.7901 | 794 
4,2620 4,1550 1070 4.2919 136 
4,1660 4.1460 200 4.1546 14 
4,7480 4,7020 460 4,7432 182 
5 2860 5,Y280 5SO 3.275) 18) 
4.9360 A,7080 0.2280 4.8198 0,002 1 


—— 
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Die Wagungsbestimmungen weichen im Mittel um 0,0382 
von einander ab, wihrend die mittlere Differenz zwischen 
XYechnung und Wagung 0,0407 ausmacht. Von den Unter- 
schieden der Wiigungsbestimmungen liegen 12 unter 0,05, 
von den zwischen Rechnung und Wagung dagegen 13. Bei 
den Wiigungsanalysen fallen 2 Differenzen in die erste Deci- 
male, bei den anderen sind alle Differenzen kleiner als 0,1. 
Dieses Ergebniss erscheint ftir die densimetrische Bestimmung 
giinstig und wenn man die Zahlen bloss von dem soeben 
eingenommenen Standpunkt aus betrachtet, so kénnte die 
Genauigkeit beider Methoden als nahezu gleich erscheinen. 


Allein halt man die Wagungsanalyse von vornherein 
fiir die verlasslichere Methode, wie man ja auch nicht anders 
kann, so fallt der Vergleich zu Ungunsten des densimetrischen 
Verfanrens aus. Denn von den berechneten Eiweissmengen 
kommen zwar 5, die letzten der Tabelle, zwischen die beiden 
svewogenen Eiweissmengen zu liegen und ein 6. Fall (14) 
fallt mit dem gewogenen Minimum zusammen; aber bei den 
iibrigen densimetrischen Bestimmungen bleiben 9 Resultate 
noch hinter dem Wiigungsminimum zuriick und tbertreffen 
5 noch das Wiigungsmaximum, in beiden Fallen bis zu 6—7 
Einheiten in der 2. Decimale. Die zu den Wiagungen gut 
stimmenden 6 Rechnungsresultate betreffen diejenigen Fiille, in 
welchen tiber 4 gr. Eiweiss in 100 cbem. enthalten waren; bei 
diesen sind die Abweichungen zwischen Wagungsmittel und 
Rechnung relativ gering und man kénnte daher auf den Ge- 
danken verfallen, die bessere Uebereinstimmung sei deshalb zu 
Stande gekommen, weil die Fehler in den Wagungsbestimmungen 
relativ kleiner, die Bestimmungen selbst aber richtiger gewor- 
den seien. Diese Voraussetzung ist jedoch thatsiichlich falsch, 
denn diese 6 Bestimmungen sind nicht besser ausgefallen, 
als die tibrigen, von ihnen gehéren zwei sogar zu den un- 
genauesten. Die mangelhafte Uebereinstimmung zwischen 
Wagung und Rechnung bei den tibrigen 14 Fiillen lisst sich 
also nicht auf die Abweichungen der einzelnen Wagungs- 
bestimmungen von einander schieben. Auch wenn eine bessere 
Uebereinstimmung dieser zu erreichen wire, wirde sich ftir 
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die densimetrische Methode im Grossen und Ganzen_ kein 
viinstigeres Endergebniss herausgestellt haben. 


Das densimetrische Verfahren liefert also — nach den 
von mir befolgten Rechnungsweisen — keine mit denen der 
Wiigungsanalyse sehr gut stimmenden Resultate. Im Grunde 
genommen konnte es ja auch nicht anders sein. Bei der 
Aufstelung der zur Rechnung dienenden Formeln geht man 
von Voraussetzungen aus, welche den wirklichen Verhaltnissen 
nicht genau, sondern nur anniihernd entsprechen, wie das 
namentlich bei den Versuchen zur Berechnung von v, sehr 
deutlich ersichtlich ist. Dort wurde von den in der Budde- 
schen Gleichung enthaltenen Momenten v — v,_ willkiirlich 
vernachlissigt und auf x konnte der Natur der Sache nach 
var keine Rticksicht genommen werden. 


Der Wiigungsanalyse ist die densimetrische Methode also 
keinesweys gleich zu setzen, sie liefert nur Naherungswerthe 
und es kommt nun ganz auf die bei der Eiweissbestimmung 
angestrebte Genauigkeit an, ob man wiigen soll oder rech- 
nen darf. 


Dazu kommt noch Eins. Es kénnte scheinen, als ob 
die densimetrische Eiweissbestimmung vor der Wigung einen 
veringeren Aufwand an Zeit und geringere Anforderungen 
an die wissenschaftliche Technik voraushabe. Man kénnte 
sich wenigstens vorstellen, man erfahre das Resultat friither 
als bei der Wiigung. Wenn man aber die Dichtebestimmung 
vornimmt mit dem Sprengel’schen Pyknometer unter Beob- 
achtung aller der Bedingungen, welche allein die Bestimmung 
richtig ausfallen lassen, dann kann von diesen Vortheilen 
nicht mehr die Rede sein. Auch an Zeit wird nur un- 
wesentlich gewonnen. Die gewichtsanalytischen Eiweissbestim- 
mungen dauern allerdings bei Anwendung von Papierfiltern 
lange, weil die Gewichtsconstanz erst nach viele Tage langem 
Trocknen erreicht wird. Bedient man sich dazu jedoch der 


neuerdings aufgekommenen Glaswollfilter, so nimmt das Ei- 
weiss schon nach 24sttindigem Trocknen bei 110—120° nicht 


mehr an Gewicht ab. 
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Nur dann hatte man einen Vortheil vor der densi- 
metrischen Methode, wenn man die Dichtebestimmung mit 
dem Ardiometer vornihme. Dasselbe muss aber so construirt 
sein, dass man die vierte Decimale noch mit Sicherheit ab- 
lesen kann, und ausserdem muss es einer sorgfaltigen Aichung 
unterzogen werden. Denn selbst aus besten Werkstatten 
hervorgegangene Ariometer sind nicht absolut verliisslich. 
Verbessert wird die Methode dadurch nicht, sie btisst viel- 
mehr noch an Genauigkeit ein. Aber man gelangt denn doch 
erheblich schneller zum Ziele, und wo Eiweissschitzungen 
genuigen, in welchen die Decigramme noch richlig sind, die 
Centigramme dagegen falsch, da wird man sich der densi- 
metrischen Methode mit Vortheil bedienen kénnen. 





Ueber die densimetrische Bestimmung des Eiweisses im Harn. 
Von 
Dr. H. Zahor, 
Physikus der kgl. Hauptstadt Prag, k. k. Sanitatsrath. 


(Aus dem medicinisch-chemischen Laboratorium der deutschen Universitat in Prag.) 
Der Redaction zugegangen am 20, April 1888.) 


Als ich vor sechs Jahren die vorliegende Untersuchung 
unternahin, Jag der Wunsch nach einer leicht und schnell aus- 
fihrbaren, aber noch méglichst approximativen Bestimmung 
des Eiweisses im Harn noch niher als jetzt. Unterdess hat sich 
in den Kliniken das Esbach’sche Verfahren eingebtrgert 
und ist die Roberts-Stolnikoff’sche Methode von Ham- 
marsten und seinen Sehiilern einer sorgfiltigen Prtifung 
unterzogen worden. Wenn ich gleichwohl meine Erfahrungen 
noch ver6ffentliche, so hat das seinen Grund in dem Ergeb- 
niss, dass die nach der densimetrischen Methode ausgeftihrten 
EKiweissbestimmungen den Resultaten der Wiigungsanalyse 
noch weit niiher kommen, als die nach den beiden anderen 
Verfahrungsweisen erlangten, 

Die Methode, das in einer Eiweisslésung, speciell im 
Harn befindliche Eiweiss aus der Dichteabnahme zu _ berech- 
nen, welche bei der Entfernung des Eiweisses aus der Fliissig- 
keit eintritt, ist bekanntlich von Lang’) ersonnen worden. 


1) G. Lang, Orvosi Szemle (Ungarische med. Zeitschr.), 2. Jahr- 
gang, Pressburg 1862. — Von der Lang’schen Abhandlung hat Herr 
Prof. Genersich in Klausenburg in zuvorkommender Weise Herrn Prof. 
Huppert einen ausfiihrlichen Auszug zur Verfiigung gestellt, wofir ihm 
auch an dieser Stelle der verbindlichste Dank ausgesprochen wird. 
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Habler') sowie Bornhardt’) haben das Verfahren einer 
Priifung unterzogen. Alle drei Autoren nehmen an, dass der 
Faktor, mit welchem man die Dichteabnahme zu multipliciren 
habe, wenn man die Eiweissmenge finden wolle, cine con- 






stante Grésse sel. 





Gegen die Richtigkeit dieser Annahme hat aber Budde’) 





die schwerwiegendsten theoretischen Bedenken geltend ge- 
macht, deren Tragweite ftir die praktische Ausftthrung des 
Verfahrens ermittelt sein musste, bevor an die Ausftihrung 
des Princips gedacht werden konnte. Nachdem nun in der 
von Prof. Huppert und mir verdffentlichten Untersuchung 
die theoretische Seite der Frage klar gelegt worden ist, lasst 
sich ein Urtheil tiber die Anwendbarkeit des Verfahrens aut 
die Bestimmung des Eiweisses auch im Harn gewinnen. 










Unsere gemeinschaftliche Untersuchung hat ergeben, dass 
der Faktor in der That nicht constant ist, in der Praxis nicht 
als constant verwendet werden darf. Das gilt wenigstens von 
Fliissigkeiten, welche reich an Eiweiss sind und bei welchen 
die Dichteabnahme eine betriichtliche ist. Wie sich in dieser 
Hinsicht der Harn verhalte, musste eine besondere Unter- 
suchung lehren. 








Zu diesem Zwecke habe ich in 14 natiirlichen Eiweiss- 
harnen das Eiweiss nach der bereits S. 469 beschriebenen 
Methode bestimmt. Ausserdem wurde die Dichte der Harne 
vor und nach der Entfernung des Eiweisses ermittelt, wobeti 
von dem dort geschilderten Verfahren insofern abgewichen 
wurde, als zu diesen Bestimmungen zwar ein Sprengel’sches 
Pyknometer, aber ohne eingeschmolzenes Thermometer ver- 
wendet wurde. Ferner hatte der Harn im Pyknometer die 
Zimmertemperatur und die Dichte wurde nachtriglich auf 
eine Temperatur von 17,5 reducirt, wobei der Ausdelnungs- 
coéfficient des Harnes gleich dem des Wassers angenonimmen 
wurde. 





















1) M. Haibler, Archiv f. Anatomie ete., 1868, S. 3597, 
2) A.Bornhardt, Berliner klin. Wochenschr., 1869, No. 54, 5. 364. 
3) Budde, Bibliothek for Laeger, Bd. 20, 1870. 
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Die dabei erlangten Resultate. theile ich in folgender 
Tabelle mit. 


In derselben bedeutet vx = gr. Eiweiss in 100 cbem., v die An- 
fangs-, vi die Enddichte und v—v, die Dichteabnahme. Unter f findet 
sich der fiir vx aus den Analysendaten berechnete Faktor. 


Tabelle I, 





Vx Vv V1 | vowv | f 





1 0.0631 0,014533 0,014144 0,000119 530,3 
9 0.0868 10766 10551 Q15 403.7 
3 0.1546 12778 12382 396 390,4 
4, 0.2473 10068 09500 565 435.4 
5 0,2960 13558 12909 649 456.1 
6 0,2986 10771 10030 741 403,0 
7 0,3224 15792 15010 782 4143 
s 0,3051 17175 16379 796 383,3 
Y 03540 16133 15140 993 356,5 
10 0.3962 15077 13951 1126 351,9 
11 0,4763 09106 07938 1168 407,8 
12 04881 18974 17042 1232 396,2 
3 0.6236 14626 13025 1601 389,5 


14 0.7634 11044 09094 1950 391,5 


Es wurden nun weiter mit den beiden von Prof. Hup- 
pert aufgestellten Formeln (5) und (1) zunachst die Faktoren 
und aus diesen die Eiweissmengen vx berechnet; nach (5) 
ergiebt sich direct: 

= 351,4 + 911,4(v — 1) + 833,2(v, — 1). 
ats wurde v,, die Dichte des Eiweisses in 
2 { 

der Lésung, berechnet nach v, = 1,3879 — (v,—1). In der 
Formel (1) soll v, — 1 eigentlich mit —0,9946 multiplicirt 
werden; dieser Bruch kann aber unbeschadet der Genauig- 
keit = —1 gesetzt werden. Die Eiweissmenge vx ergiebt 
sich aus f(v — v,). 


Fir f= 


Die folgende Tabelle enthalt unter A. die nach Formel (5) und 
unter B. die nach Formel (1) berechneten Werthe. Der berechnete 
Faktor ist mit F, die berechnete Eiweissmenge mit (vx) bezeichnet. Die 
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Reihe A giebt an, um wieviel Eiweiss mehr oder weniger bereclinet als 
sewogen wurde. 


Tabelle II. 









BR J 
F | (vx) A | F (vx) A (vx) A 



















1 376,78 0,0448' — 0,0183 381,96 0.0455 — 0.0176 0.0476 — 0.0155 
2 370,02 0,0796. — 0,0064 375,59 0,0808 — 0,0060 | 0,0860 — 0,0008 
3. 373,48 0,1489 —0,0057 378,82 0,1500 — 0,0046) 0,1584 +- 0,0038 
4 368,61) 0,2094. — 0,0379 | 373,83 0,2123. — 0,0350 0.2272: — 0,0201 
5 374,63 0,2480 — 0,0530 379,91 0,2466 — 0.0494 0,2596 — 0,0264 
6 | 369,69 0,2739 —0,0247 374,71 0,2777, — 0,0209 0,2964 — 0,0028 
7 378,41 0,2959 — 0,0265 383,79 0,3001 — 0,0223 0,312 — 0,0096 
8 | 380,81 03031 — 0,0021 386,23 0,3074 + 0,0034 0,3184 + 0,0133 
9 | 378,83 0.3762 + 0,0222 | 383,97 0,3813 +-0,0273  0,3972 + 0,0432 
10 376,88 0.4244 + 0,0284 381,75 0,4299 + 0,0337 0.4504 + 0,0544 
11 366,33 0.4279 — 0,0484 371,07 0,4357 — 0,0406 0,4672 — 0,0091 
12 | 382,38 04711 — 00,0170 387,55 0,4776 — 0,0105  0,4928 -+ 0,0047 
13. | 375,70 0,6049 — 06,0187 | 380,09 0,6085 — 0,0151  0,6404 + 0,0168 
14 369,18 0,7199 — 0,0444 | 373,13 0,7276 — 0,0358 | 0,7800 + 0,0166 


} | 
i | | i i 
























Aus der Tabelle ist ersichtlich, dass die Abweichungen 
der nach beiden Formeln berechneten Eiweissmengen die 
zweite Decimale nicht tiberschreiten. Die Werthe unter B 
sind noch etwas besser als die unter A, insoferne als bei B 
eine Differenz von 0,05 nur nahezu erreicht, bei A dagegen 
einmal tberschritten und einmal gleichfalls nahezu erreicht 
wird. Die mittlere Abweichung betrigt bei A +0,0253, bei 
B +0,0230. Auffallig ist, dass nach beiden Berechnungsarten 
die negativen Abweichungen in grésserer Zahl auftreten als 
die positiven, was bei den in der ersten Abhandlung mit- 
getheilten, nach denselben Formeln berechneten Resultaten 
nicht der Fall war. Diese Erscheinung erklart sich in befrie- 
digender Weise aus der Léslichkeit des Glases in Wasser und 
der daraus folgenden Dichtezunahme. So nahm die Dichte eines 
eiweissfreien Harns, der in einem verschlossenen Flaschchen 
15 Minuten in siedendem Wasser verweille, um 0,000054 zu, 
die eines anderen Harns bei 25 Minuten langem Kochen um 
0,000182. Diese Dichtezunahmen entsprechen, mit einem 





ASS 
































Faktor von 400 berechnet, —0,0216 und —0,0728 Eiweiss D 
in 100 ecbem. Auch bei den eciweissreichen Lésungen sind “ 
Fehler von der beiliufigen Grésse des ersteren aufgetreten; ul 
sie sind dort durch die Rechnung ausgeglichen worden; bei 

den eiweissirmeren Harnen fielen sie aber relativ mehr in’s of 
(rewicht und machten sich deshalb bei der Berechnung nach d 
den Formeln noch geltend. st 

Endlich wurde noch untersucht, zu welchen Ergebnissen i 
man mit der Verwendung eines constanten Faktors iy 
cclanet. 1 

Das arithmetische Mittel des aus den Beobachtungen tt 
abgeleiteten Faktors fiir vx betrigt 407,7 und, wenn die zwei d 
hohen Werthe der Beobachtungen 1 und 5 weggelassen werden, B 
393.4; die Berechnungen wurden mit dem gemeinschaftlichen 
Faktor 400 vorgenommen. : 

Die gefundenen Werthe sind in der Tabelle If unter B 
(, eingetragen. Die mittlere Abweichung betraigt hier nur is 
+0,0175: im Ganzen sind die Resultate also noch besser, als 0, 
die nach den Formeln berechneten, auch vertheilen sich die bi 
negativen und die positiven Abweichungen — gleichmiissiger, Me 
einzelne Differenzen sind aber ebenso gross, als bei den nach as 
den Formeln berechneten Zahlen. Die gréssten Differenzen vs 
betragen 0,0432 und 0,0544. 

Zu einem ganz gleichwerthigen Resultate gelangt man. Bi 
wenn man in den Analysen meiner Vorgiinger die Ejiweiss- ’. 
inengen mit denjenigen constanten Faktoren berechnet, welche Li 
sich aus ihren Bestimmungen ergeben. Si 


Lang hat mit Harn 8 Untersuchungen ausgefiihrt. Der Faktor 
ist rund 370; die berechneten Eiweissmengen weichen von den gewogene:: W 
im Mittel um + 0,0194 ab; die Differenzen bewegen sich zwischen 0,002 
und 0.0305, 


Der Bornhardt’sche Faktor ist, richtig berechnet, 435. Die ™ 
mittlere Abweichung seiner 15 Beobachtungen betragt 90,0185, die na 
Grenzwerthe sind 0,0020 und 0,0495. Si] 

Aus Budde’s Zahlen lasst sich ein Faktor 420 ableiten. Wie- Wi 
wohl Budde die Gewichte des gefundenen Eiweisses meist nur bis zur di 





© 


zweiten Decimale angiebt, betragt die mittlere Differenz doch nur + 0,0: 





To 
324, 


Die einzelnen Abweichungen liegen zwischen 0,006 und 0,084 und unter 
seinen 20 Bestimmungen tibertrifft der Unterschied zwischen Rechnung 
und Wiigung nur 4 mal 0,05. 

Wihrend also bei den eiweissreichen Lésungen ein con- 
stanter Faktor ungentigende Resultate ergab, erlangt man bei 
den elweissarmen Harnen recht brauchbare Zahlen und es darf 
somit bei der densimetrischen Bestimmung des Eiweisses im 
Harn ein constanter Faktor bentitzt werden. Wiewohl der 
Faktor an sich keine constante Grésse ist, kommt man, wenn 
man ihn als constant annimmt, ebenso weit, als wenn man ihn 
fiir jeden einzelnen Fall berechnet, und erspart sich ausser- 
dem diese, wenn auch einfache, doch immerhin umstindliche 
Berechnung. 

Dass beim Harn ein constanter Faktor anwendbar ist, 
be: den Eiweisslésungen dagegen nicht, ist leicht einzusehen. 
Der Faktor muss mit der Dichtedifferenz multiplicirt werden. 
Bei den Eiweisslésungen bewegte sich diese zwischen 0,0016 
und 0,0128, wihrend sie bei den Harnen nur 0,00012 bis 
0,0020 betrug; die Differenz war bei den Eiweisslésungen 6 
bis 13 mal so gross, als bei den Harnen, und um so viel mal 
srésser musste dort auch der Fehler sein, welcher bei der Ver- 
wendung eines constanten Faktors eintritt. Beins Harn dagegen 
ist dieser Fehler so klein, dass er nicht mehr in Betracht kommt. 

Darnach kann das theoretisch sehr wohl begrtindete 
Bedenken Budde’s gegen die Verwendung eines constanten 
Faktors ftir die Berechnung des Eiweisses in so eiweissarmen 
Lésungen wie der Harn als behoben und die Methode an 
sich als begrtindet angesehen werden. 


Was jetzt nur noch in Frage kommen kann, ist die 
Wahl oder die Grésse des Faktors. 


Da der Faktor der Quotient ist aus der Eiweissmenge 
und der Dichtedifferenz, so wird er verschieden ausfallen je 
nach der Art, wie diese beiden Gréssen bestimmt worden 
sind; derjenige Faktor wird der richtigere sein und diesen 
wird man zu den Berechnungen wihlen miissen, bei welchem 
diese Bestimmungen den relativ gréssten Grad der Genauig- 
keit erreichen. 
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Es liegen nun mehrere Faktoren vor, unter welchen 4 
man die Auswahl zu treffen hat. : | 
Haibler hat ihn zu 210 gefunden, aus den Beobach- 


tungsdaten von Lang berechnet er sich zu 366,8, aus denen - 4 
von Bornhardt’) zu 435, aus denen von Budde zu 421. 
Ich selbst habe mit dem Faktor 400 gerechnet. ; } 


Der Hibler’sche Faktor ist entschieden falsch. Wie Haibler 
zu dieser unrichtigen Zahl gekommen ist, ist aus den von Habler 
gelieferten Angaben nicht zu erkennen und der Faktor kann somit auch 
nicht richtig gestellt werden. Dagegen lasst sich leicht erklaren, warum 
die Faktoren von Bornhardt und von Budde von dem meinigen 
abweichen. 


Beide Autoren haben den Harn zur Coagulation des Eiweisses in 
Gefiissen gekocht, denen ein einfaches Glasrohr zur Condensation des 
Wasserdampfes aufgesetzt war, ein dazu offenbar ganz unzureichendes 
Mittel. Das Entweichen von Wasserdampf ist dadurch nicht ausgeschlossen 
gewesen und es muss deshalb die Dichte des Harnfiltrats zugenommen 
haben. Auch geben sie nicht an, dass sie den coagulirten Harn beim 
Filtriren vor dem Verdunsten geschiitzt haben. Beide Momente fihren 
zu einer Verminderung der Dichtedifferenz. Nun berechnet man den 
Faktor, indem man die Eiweissmenge durch die Dichtedifferenz divi- 
dirt; wenn aber die Differenz zu klein ist, muss der Faktor zu gross 


ausfallen. 

Um ein Urtheil tiber die Grésse des Wasserverlustes beim Kochen 
mit einem Condensationsrohr zu gewinnen, wurden 200 chem. Wasser 
genau so behandelt, wie es Bornhardt vom Harn beschreibt. Der 
Kolben stand dabei nur 10 Minuten tiber der Flamme und das Wasser 


wurde nur !/2 Minute in schwachem Sieden erhalten. Dabei wurde ein 
Gewichtsverlust von 0,450 gr., also etwas tiber 0,299 nachgewiesen; hatte 
es sich um ein Harnfiltrat von 1,012 Dichte gehandelt, so wire seine 
Dichte in Folge des Wasserverlustes auf 1,012024 und der Faktor von 
400 auf 411 gestiegen. . 


Auf die Grosse des Faktors hat ferner die Behandlung des Eiweiss- . 
niederschlags einen wesentlichen Einfluss. Budde giebt in dieser Hin- 
sicht an, dass er bei der Eiweissbestimmung ganz nach der Vorschrift 
von Neubauer verfahren sei. Diese lautete dahin, dass man den : 
Niederschlag im Wasserbad, also noch unter 100° zu trocknen habe und ' | 


1) Bornhardt giebt den Faktor zu 415 an; derselbe ist aber 
unrichtig berechnet. Die Summe der gewogenen Eiweissmengen betragt 
richtig 8,313; die Summe der Differenzen aber nicht, wie Bornhard! 
angiebt, 0,0200, sondern 0,0191. Es ist aber 8,313 : 0,0191 = 435. 
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ein 6—Sstiindiges ‘rocknen sei ein sehr langes; das ist offenbar ganz 
ungentigend; ich dagegen habe das Eiweiss richtiger bei 120° bis zur 
(iewichtsconstanz getrocknet, Es kann daher keinem Zweifel unterliegen, 
dass nach Neubauer’s Vorschrift getrocknetes Eiweiss erheblich mehr 
Wasser enthilt, also schwerer ist, als bei 120° getrocknetes. Der Quotient 
aus dem Eiweissgewicht durch die Dichteabnahme wird dann gleichfalls 
vrésser. Whirde der Unterschied im Trockengewicht fiir 1/3—1/2 gr. Eiweiss 
einige Centigramme ausmachen, was sehr wohl mdéglich ist, so wiirde 
dieser Umstand allein ausreichen, die Verschiedenheit der Faktoren zu 
erklaren. Auch ungeniigendes Auswaschen des Niederschlags erhoht sein 
Gewicht und damit den Faktor. 

Bornhardt macht gar keine Angaben tiber das bei der Gewichts- 
analyse des Eiweisses eingehaltene Verfahren; er scheint es als bekannt 
vorausgesetzt zu haben und man wird die Vermuthung nicht als unbe- 
dingt falsch zurtickweisen diirfen, dass auch er einer ahnlichen, mangel- 
haften Vorschrift, wie die Neubauer’sche, gefolgt ist. 


Lang hat die Coagulation unter Verhinderung der Verdunstung 
vorgenommen ; dieser Fehler ist also ausgeschlossen. Seine Bestimmungen 
sind aus einem anderen Grunde mangelhaft ausgefallen. In 4 Fallen 
betrug nimlich die Dichteabnahme 0,00125 fiir jeden einzelnen Fall bei 
0.4320 und 0,4960 gr. Eiweiss, in zwei anderen Fallen war die Dichte- 
abnahme 0O,00100 und das Eiweiss machte 0,3608 und 0,3924 gr. 
aus. Eine solche Gleichheit der Dichteabnahme bei so verschiedenen 
Kiweissmengen ist entschieden nicht die Kegel und man darf daher 
wohl annehmen, dass die Eiweissbestimmungen, oder, was  wahr- 
scheinlicher ist, die Dichteabnahmen, unrichtig bestimmt worden sind. 
Lang hat die Dichtebestimmungen mit einem Araometer vorgenom- 
men, auf welchem nur noch Viertel der 4. Decimale abgelesen werden 
konnten, 


Von diesem Fehler sind die Bestimmungen von Budde auch nicht 
frei. Budde bediente sich dazu bei zwei Bestimmungsreihen eines 
gewOhnlichen, aber genauen Urometers, bei einer dritten Reihe bestimmte 
er eine Decimale mehr, Die Zahlen der beiden ersten Reihen fiihren 
zu den Faktoren 424 und 458, die der dritten Reihe uagegen zum 
Faktor 405. 


Die Faktoren, welche meine Vorginger aufgestellt haben, 
sind also nach ungenauen Methoden ermittelt worden. Von 
Kiweiss, weleches nur einige Stunden im Wasserbad getrock- 
net worden ist, wird man nicht sagen kénnen, dass es 
‘rockenes Eiweiss vorstellt, und ariiometrische Dichtebestim- 
mungen kénnen nicht den Grad der Genauigkeit erreichen, 
selbst wenn die Instrumente richtig geaicht sind, als Dichte- 
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bestimmungen mit dem Sprengel’schen Pyknometer. Bei 
meiner Ermittelung des Faktors habe ich mich von diesen 
Fehlern méglichst ferne gehalten; die Dichte ist mit dem 
Sprengel’schen Pyknometer bestimmt, das Eiweiss voll- 
stiindig ausgewaschen und vollstiindig getrocknet worden und 
daher darf der von mir aufgestellte Faktor (400) auch An- 
spruch auf gréssere Genauigkeit machen. Er weicht tiberdies 
nur wenig von dem bei den Analysen der Eiweisslésungen 


a) 


gefundenen mittleren Faktor 383 ab. 


Wenn die Rechnung mit unrichtigen Faktoren dem- 
nach brauchbare Resultate liefert, wie sich das oben (S. 488) 
vezeigt hat, so ist ein solches Ergebniss zwar ein Beweis ftir 
den Werth der Methode an sich, aber es beweist nichts fiir 
die Richtigkeit der Faktoren. 

Man darf dabei nur nicht tibersehen, dass ein aus un- 
richtigen Beobachtungsdaten abgeleiteter Faktor bei der Um- 
kehrung der Rechnung ja, wenn nur die Methode richtig ist, 
Zahlen liefern muss, welche mit den unrichtigen Daten wieder 
nahezu zusammentreffen kénnen. 


Fur die Gewinnung blos vergleichbarer Werthe ist es 
schliesslich gleichgiltig, mit welchem Faktor gerechnet wird; 
es kommt nicht einmal darauf an, wie der Faktor empirisch 
ermittelt wurde. Man brauchte sich nur Uber einen be- 
stimmten Faktor zu einigen. Wenn man ihn aber aus den 
Beobachtungen ableitet, also offenbar die Absicht hat, der 
Wahrheit méglichst nahe zu kommen, wird man dem richtiger 
bestimmten Faktor den Vorzug geben miissen. 


Mit dem Faktor 400 liisst sich also beim Harn aus der 
Dichteabnahme der Gehalt an bei 120° trockenem Eiweiss 
fir 100 cbem. mit einem mittleren Fehler von ©0,0175 be- 
rechnen. Es bleibt nun noch tbrig, diese Genauigkeit mil 
derjenigen zu vergleichen, welche mit den beiden anderen 
Methoden der anniherungsweisen Bestimmung des Eiweisses 
im Harn erreicht wird. | 

Ueber die Genauigkeit der Methode von Roberts- 
Stolnikoff liegen zwei Reihen von Bestimmungen vor. 
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welche Hammarsten mit Brandberg’) und anderen seiner 
Schiller ausgeftihrt hat. Die Wagungsbestimmungen des Ei- 
weisses sind von Hammarsten selbst ausgeftihrt worden. 
Beide Reihen haben nahezu dasselbe Resultat ergeben. In 
der einen Reihe differirten die Wigungen von den approxi- 
mativen Bestimmungen unter 23 Bestimmungen 15 mal um 
weniger, 8 mal um mehr als 0,05; 6 mal fielen die Differenzen 
in die erste Decimale. In der zweiten Reihe lagen die Fehler 
unter 45 Bestimmungen 33 mal unter, 12 mal tiber 0,05 und 
6 mal betrafen sie die erste Decimale. Die Differenz erreichte 
selbst 0,3. Wie bereits mitgetheilt, tiberschritten bei der densi- 
metrischen Methode die Abweichungen dagegen nur selten 
0,05 und erreichten die erste Decimale in keinem Fall. 

Die Esbach’sche Methode lasst ihrem Wesen nach nur 
cine Schitzung des Eiweisses zu und kann zu sehr unrichtigen 
Ergebnissen ftthren, namentlich dann, wenn die Cautelen, 
unter welchen sie ausgefiihrt werden soll {Dichte des Harns, 
Eiweissgehalt, Temperatur), ausser Acht gelassen werden. 
Aber auch wenn man diese beriicksichtigt, kommen nicht selten 
Abweichnngen bis in die erste Decimale vor. Es kann somit 
keinem Zweifel unterliegen, dass die Lang’sche Methode der 
Eiweissbestimmung im Harn noch genauer ist, als die beiden 
anderen approximativen Methoden, und dass sie vor den 
anderen den Vorzug verdient. 


Das Verfahren, nach welchem man zu arbeiten 
hat, ist sehr einfach. 

Man versetzt zuniichst, wenn es nodthig ist, den filtrirten 
Harn mit so viel verdtinnter Essigsiure, dass beim Kochen 
alles Eiweiss abgeschieden wird. Um dies zu erfahren, taucht 
man ein Reagensglas mit einer Prohe des Harnes zuerst einige 
Zeit in siedendes Wasser und kocht dann tiber der Flamme 
auf; das Filtrat darf auf Zusatz von Essigsiure und Ferro- 
cyankalium keinen Niederschlag und keine Triibung mehr 
geben. Von dem so hergerichteten Harn wird die Dichte 


1) F. Brandberg, Jahresbericht fiir Thierchemie, 1880, S. 265. — 
Hammarsten, daselbst, 1883, S, 217. 
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bestimmt. Ausserdem dient er zur Coagulation des Eiweisses ; 
dazu fillt man so viel, als man zur Dichtebestimmung des 
Filtrats braucht, in eine Medicinflasche und bindet in ihre 
Miindung einen Kautschukpfropf mit Bindfaden fest ein. Der 
St6psel ist vorher mit Natronlauge ausgekocht und mit Wasser 
bis zum Verschwinden der alkalischen Reaction gewaschen 
worden. Solche Stdpsel richtet man sich mehrere auf einmal 
zu. Man hiingt dann das Glas in einen Topf mit Wasser, 
erhitzt das Wasser zum Sieden, liisst das Glas 10—15 Minuten 
im siedenden Wasser, nimmt es dann heraus und liisst es 
erkalten. Die Medicinflasche darf nicht ganz gefiillt werden, 
weil sie sonst springt. 


Hat man eine Waage zur Verfiigung, die nicht genauer 
zu sein braucht, als eine Tarawaage, wie sie die Apotheker 
bentitzen, so gestaltet sich die Coagulation einfacher. Es wird 
die Flasche mit dem Harn vor dem Kochen offen gewogen, 
unverschlossen erhitzt und dann nach dem Kochen, wenn sie 
erkaltet ist, wieder gewogen. Den Gewichtsverlust ersetzt man 
durch destillirtes Wasser. 

Nach der Coagulation filtrirt man durch ein Faltenfilter. 
(mm dabei die Verdunstung zu verhindern, durch welche das 
Filtrat concentrirter werden wiirde, befestigt man den Trichter 
mittelst eines durchbohrten Korkes in einer Flasche und hilt 
ihn mit einer Glasplatte bedeckt. 


Nun ist noch die Dichte des Harns und des Filtrats zu 
bestimmen. Sich dazu des Sprengel’schen Pyknometers zu 
bedienen, hiesse die Methode selbst illusorisch machen; denn 
solche Dichtebestimmungen erfordern Zeit, grosse Uebung in 
dergleichen Arbeiten und eine gute analytische Waage. 


Es ist aber dabei auch nicht néthig, dass man mit der 
(ienauigkeit vorgeht, wie bei der Ermittelung des Faktors. 
Fiir die blosse Bestimmung der Eiweissmenge zu klinischen 
Zwecken reichen Ariiometer aus, jedoch nur dann, wenn man 
mit ihnen die vierte Decimale noch bestimmen kann. Fii 
‘das Intervall von 0,01 Dichte braucht man immer eine Spindel. 
Gewodhnliche Urometer gentigen dazu nicht. Solche Ariometer 
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sind jetzt nicht im Handel, aber sie lassen sich anfertigen 
und werden, wenn sie einmal in Gebrauch sind, auch zu 
miissigen Preisen zu haben sein. Unerlisslich jedoch ist es, 
dass man sie auf ihre Richtigkeit nachprtift. 

Bei der Dichtebestimmung ist es vor Allem néthig, dass 
der Harn und das Filtrat dieselbe Temperatur besitzen; dass 
die Temperatur genau 17,5" sei, ist nicht durchaus erforder- 
lich. Um beiden Flissigkeiten die gleiche Temperatur zu 
ceben, stellt man am besten zwei Cylinder, von denen der 
eine den Harn, der andere das Filtrat enthilt, neben ein- 
ander in ein grosses Gefiiss mit Wasser. Das Aussenwasser 
ist dabei fortwihrend in Bewegung zu halten. Ist die Tem- 
peratur in beiden Cylindern gleich, so liest man die Dichte 
ab, subtrahirt und multiplicirt die Differenz mit 400. Das 
Product giebt an, wie viel gr. Eiweiss der Harn in 100 chem. 
enthalt. 


Herrn Prof. Huppert, der mich bei der Ausfiihrung 


dieser Arbeit vielfach untersttitzt hat, sage ich meinen 
besten Dank. 


Zeitschrift fir physiologische Chemie. XII. 











Ueber die Haycraft’sche Methode der Harnsdurebestimmung 
im Harne. 


Von 


Dr. August Herrmann. 


(Aus dem medicinisch-chemischen Laboratorium der deutschen Universitat in Prag.) 


(Der Redaction zugegangen am 20. April 1888.) 


Haycraft’) hat eine Methode beschrieben, nach welcher 
sich die Harnsiiure im Harne durch Titriren quantitativ be- 
stimmen liisst. Da der Werth einer Methode davon abhiinet. 
welche Genauigkeit die durch sie erlangten Resultate besitzen, 
dartiber aber von der Haycraft’schen Methode nichts be- 
kannt ist, so theile ich einige vergleichende Harnsiiurebe- 
stimmungen mit, welche ich bei Gelegenheit einer anderen 
Untersuchung nach dieser und der Ludwig’schen’*) Methode 
ausgeftihrt habe. 

Nach Haycraft tragt man in 25 chem. Harn etwa 1 gr. doppelt- 
kohlensaures Natron in Substanz ein, macht ihn mit Ammoniak stark 
alkalisch und fiigt etwas ammoniakalische Silberlésung hinzu. Den Harn- 
siiureniederschlag filtrirt man auf einem aus Glasscherben und Asbes! 
zusammengestellten Filter mittelst einer Saugpumpe ab, wascht ihn silber- 
frei, lost ihn darauf auf dem Filter in Salpetersiure von 20—30°%o, die 
durch Kochen von salpetriger Séure befreit ist, wascht die Lésung aus 
dem Filter und titrirt in der Lésung das Silber nach Volhard mil 


1) John B. Haycraft. British med. Journal, December 12, 188°. 
p. 1100; in deutscher Uebersetzung Zeitschr. f. analyt. Chemie, 1886, S. 165. 
2) Eine Methode zur quantitativen Bestimmung der Harnsaure 
Wiener medic. Jahrbiicher, 1884. 
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Centinormal-Rhodanlésung. Die Zahl der verbrauchten chem. Rhodan- 
Jésung mit 0,00168 multiplicirt giebt die Menge der in 25 chem. Harn 
enthaltenen Harnsiiure in gr. an. 


Der Zusatz von doppeltkohlensaurem Natron zu dem Harne hat 
nach Haycraft den Zweck, die sonst unvermeidliche Reduction von 
Silber zu verhindern. 





















Zunichst modchte ich bemerken, dass der Zusatz von 
doppeltkohlensaurem Natron die beim Zusammenbringen von 
Harn mit ammoniakalischer Silberlésung auftretende Reduction 
des Silbers vielleicht verzégert, aber nicht verhindert. Liisst 
man Harn nach Zusatz von ammoniakalischer Silberlésung 
und doppeltkohlensaurem Natron in den Mengenverhiltnissen, 
wie sie Haycraft angiebt, einige Zeit (1—2 Stunden nur) 
stehen, so zeigt sich der Niederschlag von reducirtem Silber 
braunschwarz bis schwarz gefiirbt. Diese Reduction kann 
nicht der Wirkung des Lichtes allein zugeschrieben werden, 
denn sie tritt auch beim Stehen der Mischung im Dunkeln 
ein. Entscheidend scheint mir fiir die Entstehung der Silber- 
reduction nur die Zeitdauer der Einwirkung des Harnes auf 
die ammoniakalische Silberlésung. Gelingt es, den ent- 
standenen Niederschlag von harnsaurem Silber schnell und 
vollstindig abzufiltriren, so bleibt der Niederschlag  voll- 
kommen weiss oder gelblich, wihrend sich das Filtrat 
schwiirzt '). 
















In der Beforderung der Filtrationsgeschwindigkeit méchte 
ich den Hauptvortheil des Zusatzes von doppeltkohlensaurem 
Natron erkennen. 1 gr. doppeltkohlensauren Natrons zu 
25 ebem. Harn gefiigt lést sich auch nach Zusatz von 2—3 
cbem. starkem Ammoniak nicht sofort vollstiindig, sondern 
das Salz wird mit dem Niederschlage mit auf das Filter 
gebracht, lockert bei seiner krystallinischen Beschaffenheit 
den gelatindsen Silberniederschlag, wird beim Auswaschen 





1) Die Schwarzung riihrt also nicht bloss von der Oxydation der 
Harnsiure durch das Silberoxyd her, sondern auch von einer Reduction 
des Silberoxyds durch andere Harnbestandtheile; der schwarze Nieder- 
schlag diirfte ibrigens auch Schwefelsilber beigemengt enthalten. 
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desselben gelést und macht so den Niederschlag rissig, was 
das Auswaschen beschleunigt. 

Denselben Zweck erreicht man, wenn man in dem Harn 
nach Ludwig einen Tripelphosphatniederschlag erzeugt. 

Dem Filter habe ich eine andere bequemere Gestalt 
geveben. In einen kleinen Glastrichter wurde zuniichst ein 
siebfoérmig durchlochtes, rundes Platinblech von 2 em. Durch- 
messer gelegt, dartiber kam eine ganz dtinne Schichte Glas- 
wolle, und auf diese feinfaseriger, mit Wasser geschtittelter 
Asbest. Letzterer wurde mit den Fingern so an die Trichter- 
wand und an das Platinblech angedrtickt, dass er einen 
muldenformigen, festen Filz bildete, von welchem jeder Nieder- 
schlag beim Filtriren zurtickgehalten wurde. Die diinne Lage 
Glaswolle verhinderte, dass bei der Anwendung der Saug- 
pumpe der Asbest in die Lécher des Platinbleches eindrang 
und dieselben verstopfte. Filtrirt wurde stets mit Zuhilfe- 
nahme der Wasserpumpe, nur beim Auswaschen, wenn cer 
Niederschlag schon rissig geworden war, stellte ich die Pumpe 
ab, damit nicht Theile des Niederschlages verloren gingen, 
und bentitzte sie nur zum Absaugen der letzten Tropfen der 
aufgegossenen Waschfltssigkeit. Ein solches Filter liissf sich 
wiederholt bentitzen. ’ | 

3ei der Ausfiihrung des Verfahrens bin ich noch in 
folgenden Punkten von der Vorschrift Haycraft’s abge- 


wichen. 
Ich habe die Harnsiiure nicht aus 25, sondern aus | 
50 cbem. Harn gefallt, weil dabei die Bestimmung genauer J 


wird. Den Niederschlag habe ich erzeugt mit je 5 cbem. 
der von Ludwig angegebenen Silberlésung und Magnesia- 


mischung. Ftir den Zusatz des doppeltkohlensauren Natrons ' 
fand ich 4 gr. fiir 50 chem. Harn zweckmissiger, als nach 
Haycraft bloss 2 gr. Auf Silber habe ich das Filtrat nicht 
wie Hayeraft mit Chlornatrium, sondern mit Salzsaure 
geprift, weil das Chlornatrium in der ammoniakalischen ; 
Fliissigkeit keinen Niederschlag von Chlorsilber zu geben 
braucht. Das geléste Silber habe ich mit Fiinfzigstelnormal- 






Rhodanlésung titrirt, weil dabei die Endreaction  sicherer 
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erkannt wird, als mit Hundertstelnormallésung; man hat dann 
die Zahl der verbrauchten chem. Rhodanlésung mit 0,00336 
zu multipliciren. Wenn man den Endpunkt tiberschritten 
hat, so ist es zweckmiissig, ihn nach Zusatz einer abgemes- 
senen Menge Ftinfzigstelnormal-Silberlédsung auf’s Neue zu 
bestimmen. 


Es ist ist nicht néthig, den Harnsiureniederschlag voll- 
stindig auf das Filter zu bringen, es gentigt, das Becherglas 
nachzuwaschen und die in ihm haften gebliebenen Reste mit 
in der Salpetersiure zu ldsen. 


Ist das verwendete Natriumbicarbonat nicht chlorfrei, 
so muss es vollstindig weggewaschen werden, weil das 
ihm beigemengte Chlornatrium beim Lésen des Nieder- 
schlages einen Theil des Silbers fallt und so der Titrirung 
entzieht. 


Den Harnsiureniederschlag hat man mit schwach am- 
moniakhaltigem Wasser silberfrei zu waschen. 


Nach dem Lésen des Niederschlages in Salpetersiiure 
wascht man erst mit stark verdiinnter Salpetersiiure, dann bis 
zum Verschwinden der sauren Reaction mit Wasser. Alle 
diese Operationen werden mit Hilfe der Saugpumpe vorge- 
nommen. 


Trotz der anscheinenden Umstindlichkeit des Verfahrens 
braucht die Zeitdauer vom Filtriren des Niederschlages bis 
zum Lésen desselben eine halbe Stunde nicht zu_ tiber- 
schreiten. 


Es wurde nun in 19 Harnen die Harnsiure je zwei- 
mal nach dem geschilderten Verfahren und ebenso wieder 
paarweise nach Ludwig bestimmt. Ausgenommen No. 7 
und 12, wo durch zu starkes Absaugen in je ciner der Con- 
trolbestimmungen ein Theil des Niederschlages durch’s Filter 
ging, fielen die Doppelbestimmungen nach Haycraft’s Me- 
thode absolut gleich aus. Die mit je 100 cbem. Harn vor- 
genommenen Parallelbestimmungen nach Ludwig differiren 
unter einander um +0,00038 gr. 
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Es fand sich in 100 chem. Harn in gr. nach Haycraft 
und Ludwig’): 








































Nummer. Haycraft. | Ludwig. | Differenz. 
1 0,0223 0,0203 + 20 
2 0,0238 0,0210 | + 28 
3 0.0302 0),0273 | + 29 
{ 0,0292 0,0286 | + 6 
D 0,0320 0,0297 | + 23 
6 0,033 | 0,0309 + 26 
7 0.0336 0,0313 + 23 
§ 0,0328 0,0314 | +14 
ot) 0,0350 0,0316 + 34 
10 0.0345 0.0332 +13 
i 0,0347 | 0,0334 | + 13 = 
12 0.0369 | 0,0340 | + 29 ( 
13 0,0415 ! 0,0376 | 4-99 
14 0,0416 0,0383 | +33 
1d 00452 0,0391 | + 41 
16 00,0460 0,0401 | +59 d 
17 0,0445 0,0403 | + 42 I 
18 0,0443 0,0406 | + 37 fy 
19 0,0462 | (0,0428 | +- 34 .- 4 
' 
Wie aus der Tabelle ersichtlich, fallen die Resultate | 
nach Haycraft’s Methode stets héher aus, als die nach d 
Ludwig gewonnenen. Im Grossen und Ganzen kann man . % 


sagen, dass je concentrirter der Harn, desto grésser auch die 
Differenz. Sie betrigt durchschnittlich 0,0029 gr. ftir 100 chem. 
Harn oder 7,9°/, der gesammten Harnsiure. Dieses Plus an 
Harnsiiure gegentiber der Ludwig’schen Methode lasst sich 
nicht aus den Verlusten erklaren, welche man bei dieser hat, 
denn derselbe betraigt nach Ludwig’s eigener Angabe nur 
2°). Auch kénnte man diesen Verlust nicht zur Erklarung 
der Differenz herbeiziehen, denn nach Bestimmungen, welche 
ich mit gewogenen Mengen chemisch reiner Harnsiure aus- 
gefiihrt habe, verliert man nach Haycraft auch 2°/, von 





1) Aus den Doppelbestimmungen wird das Mittel angefthrt. 
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der Harnsiiure. Es wiire also anzunehmen, dass durch die 
ammoniakalische Silberlédsung ausser der Harnsiure noch 
andere Substanzen, wie z. B. die Xanthink6rper, gefiillt werden. 

Bemerken muss ich noch, dass die Gegenwart von Zucker 
im Harne die Bestimmung der Harnsiure nach Hayeraft 
nicht stért und dass man nicht néthig hat, wenn Eiweiss 
zugegen ist, dieses vor der Fallung der Harnsiiure aus dem 
Harn zu entfernen. 

In 50 ecbem. Harn, dem 1 gr. reinen Traubenzuckers 
heigeftigt worden war, wurden 0,0582 gr. Harnsiiure gefunden, 
und in 50 chem. desselben Harns ohne Zucker dieselbe Menge. 

Zweimal setzte ich verschiedenen Harnen so viel Blut- 
serum zu, dass jeder etwa 0,5°/, Eiweiss enthielt; bei directer 
Faillung der Harnsiiure fand ich ftir 50 cbem. 0,0604 gr. und 
0,0408 gr., in denselben Harnen ohne Eiweiss 0,0601 gr. und 
00,0404 gr. 


Das Ergebniss meiner Nachpritifung lasst sich also dahin 
zusammenfassen, dass Haycraft’s Methode im Vergleich zur 
Ludwig’schen zwar zu hohe Resultate giebt; wo es aber, 
wie bei klinischen Untersuchungen oder bei Reihen vergleichen- 
der Bestimmungen, nicht auf absolute Genauigkeit ankommi 
und nur eine Orientirung im Wechsel der Ausscheidungsver- 
hailtnisse der Harnsiure angestrebt wird, sie sich empfichlt 
durch die leichte Ausftihrbarkeit und die Kiirze der Zeit, 
welche sie in Anspruch nimmt. 



























Eine Methode zur maassanalytischen Bestimmung der Harnsdure 
im Harne. 


Von 


Dr. Friedrich Czapek, k. k. Stabsarzt d. R. 


(Aus dem medicinisch-chemischen Laboratorium der deutschen Universitat zu Prag.) 


(Der Redaction zugegangen am 20. April 1888.) 


Dic Bestimmungsweise, welche ich im Folgenden be- 
schreibe, ist, wie die von Haycraft, eine indirecte. Sie 
giebt, wie die Haycraft’sche Methode, gegenitiber der directen 
Harnsiiurebestimmung nach Ludwig etwas zu hohe Werthe, 
ungefahr um ebenso viel zu hohe, wie die Haycraft’sche. 
Sie unterscheidet sich aber von dieser dadurch, dass im 
Gegensatz zu Haycraft, welcher die Menge des im Silber- 
niederschlage des ammoniakalisch gemachten Harnes_ ent- 
haltenen Silbers titrirt, ich den in Lésung verbliebenen Rest 
einer zum Fiillen der Harnsiiure verwendeten bekannten Silber- 
menge maassanalytisch bestimme. 


Vor dem Haycraft’schen Verfahren hat das meine den 
Vorzug grésserer Einfachheit in der Ausftiihruug, insoferne, 
als ohne Mithilfe der Saugpumpe filtrirt und der Niederschlag 
nicht ausgewaschen wird. 


An Reagentien braucht man: 


1. Eine Zehntel- Normal-Silberlésung. Dieselbe wird 
bereitet durch Auflésen von 17 gr. reinen, geschmolzenen 
Silbernitrats zum Liter; oder durch Titriren auf eine Zehntel- 
Normal-Chlornatriumlésung. Letztere erhailt man, wenn man 



































903 





10,1 chem. kalt gesittigter Steinsalzlésung auf 550 cbem. ver- 
diinnt. Man titrirt mit der Silberl6sung in die Salzlésung. 


2. Magnesia-Mischung von der Concentration, wie sie 
Ludwig ftir seine Methode der Harnsiurebestimmung vor- 
schreibt. (Mit 100 gr. Chlormagnesium im Liter.) 


3. Schwefelkalium- (oder Schwefelnatrium-) L6sung, welche 
aus der Ludwig’schen Lésung durch Verdtinnen auf’s zehn- 
fache Volum hergestellt werden kann. Die Ludwig’sche 
Losung enthilt im Liter eine 15 gr. Kaliumhydrat oder 10 gr. 
Natriumhydrat entsprechende Menge Sulfhydrat. Diese Lésung 
dient zum Zurticktitriren des Silbers. Da sie sich in Bertihrung 
mit Luft zersetzt, ihr Titre daher leicht zuriickgeht, so be- 
wahrt man sie in ganz vollen, mit Kautschukpfropfen gut 
verschlossenen Flischchen auf; die unverdtinnte Lésung in 
Flischchen zu 100 ebem., die verdtinnte in solehen zu 200 
chem. oder grésseren. Es ist nicht vortheilhaft, den Rest 
einer angebrochenen Flasche nach Tagen noch zu _ bentitzen. 


4. Bleipapier. Weisses Filtrirpapier wird mit einer Blei- 
acetatlésung getrinkt, an der Luft getrocknet und in Streifen 
ceschnitten unter Verschluss aufbewahrt. 


Das Verfahren wird in folgender Weise aus- 
seftihrt: 

Man misst zunichst in einem Maass-Cylinder von wenig- 
stens 300 cbcm. Fassungsraum 150 cbem. Harn ab. 


Enthalt der Harn ein Uratsediment, so ist dieses vorher zur Lésung 
zu bringen, entweder durch schwaches Erwiirmen der ganzen zur Ver- 
fiigung stehenden Harnmenge, oder durch Zusatz von etwas Natronlauge. 
Ist im letzteren Falle ein Phosphatsediment entstanden, so saiuert man 
den Harn, nachdem sich die Harnsaure gelést hat, wieder mit Saizsiure 
schwach an. 


Eiweisshaltigen Harn hat man vom Eiweiss zu befreien. Man 
sduert eine gréssere Menge Harn passend an, kocht auf, stellt nach dem 
Erkalten das urspriingliche Gewicht oder Volumen durch Zusatz von 
Wasser wieder her, filtrirt und misst vom Filtrate 150 cbem. ab. 


Man liisst sodann aus einer Burette genau 18 cbem. der 
Zehntel-Normal-Silberlésung in ein kleines Becherglas fliessen, 
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setzt 30 chem. eines 20 procentigen Ammoniaks, oder die ent- 
~prechende Menge eines verdiinnteren, und 15 cbem. Magnesia- 
mischune zu und mischt durch Umrihren. Obwohl man auch 
init weniger, unter Umstiinden sogar mit der halben Menge 
Ammoniak auskiime, so ist dennoch die Menge auf 30 chem. 
festvesetzt worden, um auf jeden Fall sicher zu sein, dass 
sich alle in Ammoniak ldéslichen Silberverbindungen auch 
wirklich in Lésung befinden. 

Enthilt die Magnesiamischung zu wenig Salmiak, so 
entsteht dabei ein flockiger Niederschlag von Magnesiumhydrat, 
durch den man sich nicht weiter beirren lisst. 

Die Silberlésung wird hierauf ohne Verlust zu dem Harne 
in den Cylinder gegossen, das Becherglas mehrere Male mit 
Wasser nachgesptlt und das gesammte Volum auf 300 chem. 
sebracht. Man schiittelt um und filtrirt durch ein grosses 
Faltenfilter bei bedeckt gehaltenem Trichter in einen Kolben. 


Im Filtrate hat man nun das noch in Lésung befind- 
liche Silber durch die Sulfhydratlésung zu titriren und den 
Titre der Schwefelalkalilésung auf die Silberlésung festzu- 
stellen. Es ist also so lange von der Sulfhydratlésung hinzu- 
zufiigen, bis sich die ersten Spuren des Ueberschusses nach- 
weisen lassen. 

Mit dem Ttipfelverfahren, das ich zuerst versuchte, 
kommt man dabei nicht zu Stande, namentlich deshalb nicht, 
weil sich der Schwefelsilberniederschlag in der Kilte schlecht 
absetzt. Dagegen habe ich mit Vortheil eine Methode benttzt, 
welche mir von Herrn Professor Huppert vorgeschlagen 
wurde. Das tiberschtissige Schwefelalkali muss sich naimlich mit 
dem Ammoniak zu Schwefelammonium umsetzen, und dieses 
liisst sich im Dampfe der siedenden Flissigkeit nachweisen. 


Bei der Titrirung des Silber-Restes im Harn- 
filtrate wurde daher in folgender Weise vorgegangen: 

In ein Kélbchen von 100—150 chem, Fassungsraum 
wurden mit der Pipette 50 cbcm. des Harnfiltrats abgemessen, 
Schwefelalkalilésung aus einer Burette zufliessen gelassen, das 
Kélbchen mit einem Kork verschlossen, in dessen Bohrung 
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ein kurzes, ungefahr 5 mm. weites Glasrohr eingesetzt war, 
und die Fliissigkeit zum gelinden Sieden erhitzt, wobei das 
Kélbchen schiriig gelagert wurde. Einen Uebersechuss an Sult- 
hydrat erkennt man an der Braunung des befeuchteten, in 
den Dampfstrom gehaltenen DBleipapiers; ist nur wenig Sulf- 
hydrat tberschtissig, so wird die Braunung nur. allmiiig 
sichtbar, 

Die Braiunung des Bleipapiers ist auch bei ktinstlicher 
Beleuchtung gut zu erkennen, so dass sich die Bestimmung 
auch abends anstandslos ausftihren liisst. Man nimmt die 
Briunung am besten wahr, wenn man den Streifen auf ein 
Blatt weisses Papier legt. 

Kocht man das Harnfiltrat einige Zeit ftir sich, so fallt 
ein schwarzer Silberniederschlag aus'); daraus folgt, dass 
sich beim langeren Kochen wiihrend des Titrirens ein Theil 
des Silberrestes der Bestimmung entzieht, und dass nur die- 
jenige Titrirung richtig ist, bei welcher die zum <Ausfallen 
des Silbers erforderliche Menge des Sulfhydrats sogleich, 
bei einmaligem Zusatz, wenigstens bis auf ein paar Zehntel- 
Cubikcentimeter getroffen ist. 


Die erste Titrirung kann also nur eine approximative sein. 


Es hat sich als praktisch ergeben, dass man zuerst 5 cbem. 
der Sulfhydratlésung zusetzt und dann immer 0,5 cbem. auf 
einmal, bis die Endreaction deutlich eintritt. Dann wieder- 
holt man den Versuch, indem man sogleich diejenige maxi- 
male Menge des Reagens zusetzt, bei der die Reaction noch 
nicht erfolgte, und dann mit Zehntel-Cubikcentimetern aus- 
titrirt. Endlich verwendet man bei einem dritten Versuche 
gerade soviel der Lésung, bei welcher zuletzt die Endreaction 
eintrat. Es stimmen dann die beiden letzten Titrirungen ent- 
weder genau Uberein, oder es fehlen bei der letzten noch 0,1, 
héchstens 0,2 chem. Selbstverstaindlich kann man die Be- 

1) Der Niederschlag besteht, nach seinem Verhalten gegen Cyan- 
kalium, aus metallischem Silber, dem etwas Schwefelsilber beigegeben ist. 
— Selbst bei mehrstiindigem Stehen des Filtrats bei Zimmertemperatur 
bleibt alles Silber in Lésung und man findet beim Titriren nach mehreren 
Stunden dieselbe Menge Harnsiéure, wie sofort nach dem Filtriren. 
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stimmung durch nochmalige Wiederholung controliren; das 


Filtrat reicht fir fiinf Titrirungen aus. 


Die Endreaction soll selbstverstandlich nur schwach, 
jedoch immerhin deutlich erkennbar sein. Man hat vor Allem 
darauf zu achten, dass die Wand des K6élbchens nicht im 
Geringsten mit der Sulfhydratlésung benetzt sei. Schon wenn 
von einem direct in die Fltissigkeit fallenden Tropfen des 
Reagens ein Theil durch Zurtickschleudern an die Wand des 
Gefiisses gespritzt ist, tritt sofort eine starke Endreaction ein. 
Glaubt man die Endraaction erreicht zu haben, so sptilt man 
die Wand des Kélbchens, die Innenseite des Stépsels und das 
Glasrohr noch einmal mit Wasser ab und kocht nochmals 
auf. Hiufig briiunt sich dann, wenn wirklich zu Ende titrirt 
war, das Bleipapier nochmals, sicher aber, wenn man noch 
einen Tropfen Reagens zusetzt. 


Ebenso verfihrt man bei der Titersteilung. Man 
misst genau 10 cbem. der Zehntel-Normal-Silberl6sung in das 
kK6lbchen, tibersiittigt stark mit Ammoniak und titrirt mit der 
Sulfhydratlésung bis zur Endreaction. Nur der Unterschied 
findet statt, dass die Silberl6sung auch bei liingerem Kochen 
von selbst kein Silber abscheidet, wie dies beim Harnfiltrate 
der Fall ist. Von einer nach der oben gegebenen Vorschrift 
bereiteten Schwefelkaliumlésung, welche sich durch Zutritt 
von Luft noch nicht zersetzt hat, braucht man ungefihr 
30 chem., etwas mehr oder weniger, bis zur Endreaction. 
Man kann also mit 29,0 oder 29,5 cbem. beginnen. Selbst- 
verstiindlich controlirt man die erste Bestimmung. Die Anzahl 
der verbrauchten cbem. der Sulfhydratlésung ist der Titre 
derselben. 

Hat man den Titre einmal festgestellt, so lasst sich 
mit derselben Sulfhydratlésung eine ganze Reihe Harnsiure- 
Bestimmungen hinter einander in kurzer Zeit ausftihren. 


Die Berechnung der Analyse gestaltet sich einfach. 
Wenn man den Harnsiuregehalt fiir 100 cbem. Harn erfahren 
will, so berechnet man sich mit dem ermittelten Titre der 
Sulfhydratlésung — er sei hier 35,0 cbem. —, wie viel cbcm. 
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Sulfhydrat zur Fallung von 12 cbem. der Zehntel-Normal- 
Silberl6sung erforderlich waren; denn auf 150 cbem. Harn 
sind 18, auf 100 cbem. Harn demnach 12 cbem. Silberlésung 
zugesetzt worden. Im vorliegenden Fall wtirden auf 12 chem. 
Silberlésung also 42 chem. Sulfhydratlésung kommen. 


Man hat ferner eine bestimmte Anzahl cbem. der Sulf- 
hydratiédsung verbraucht zum Ausfillen des in 50 cbem. Harn- 
filtrats noch enthaltenen Silberrestes — es seien dies hier 
8,9 chem. gewesen. Jn 50 chem. Harnfiltrat sind aber 25 cbem. 
Harn enthalten. Man erfiihrt also die Sulfhydratmenge, welche 
zum Fallen des Silbers in 100 ebem. Harn erforderlich ist, 
durch Multipliciren der ftir 50 cbem. Filtrat verbrauchten 
Menge mit 4. Zieht man dies Product — hier 4 * 8,9 = 35,6 
— von der ftir 12 chem. Silberlésung erforderliche Sulfhydrat- 
menge — 42,0 — ab, so bekommt man die Anzahl chem. 
Sulfhydratlésung, welche die im Niederschlage enthaltene 
Silbermenge binden wtirde: 42,0 — 35,6 = 6,4 chem. 

Der Titre der Sulfhydratlésung ist auf 10 chem. Zehntel- 
Normal-Silberlésung gestellt worden. Es sind aber 10 cbem. 
Zehntel-Normallésung so viel wie 1 cbem. Normallésung. Da 
nun das ausfallende Urat nur Ein Atom Silber enthalt und 
das Molekulargewicht der Harnsiiure 168 ist, so entsprechen 
die 10 chem. der Zehntel-Normallésung, oder was dasselbe 
ist, der Titre der Sulfhydratlésung entspricht 168 mgr. Harn- 
siure. In unserem Falle wirde ein Verbrauch von 35 chem. 
der Sulfhydratlésung 168 mgr. Harnsiure anzeigen. Man hat 
nun noch zu berechnen, wie viel 1 chem. der Sulfhydratlésung 
mgr. Harnsiiure entspricht, indem man mit dem Titre der 
Lésung in 168 dividirt und mit diesem Quotienten die An- 
zahl cbem. der Sulfhydratlésung multiplicirt, die fiir das 
Riicktitriren des in 100 cbem. Harnfiltrat enthaltenen Silber- 
restes erforderlich waren. Ftir das gewihlte Beispiel also: 
64 x 168 
~ 35 
Harnsiure gefunden worden. 


= 30,72. Es sind somit in 100 chem. 30,7 mgr. 


Bezeichnet man mit N den Titre der Sulfhydratliésung (fiir 10 chem. 
Zehntel-Normal-Silberlésung) und mit n die Zahl der chem. Sulfhydrat- 
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lésung, welche fiir 50 cbem. Harnfiltrat weniger verbraucht wurden, als 
die darin enthaltenen 3 cbem, Silberlésung fiir sich verbraucht hatten, 
so gelangt man mittelst der Formel 

4X O0168.n 0,672.0 

sceasien imiaindeaieians ania 
zum gleichen Resultate, 


Die Methode wurde zunichst mit Harnsaure- 
Losungen geprtft. 


1. Es wurde kéufliche, durch Lésen in Schwefelsaiure 
und Fillen durch Wasser einigermassen gereinigte Harnsiiure 
in Natronlauge gelést, die Lésung mit Natriumphosphat ver- 
setzt und in abgemessenen Mengen die Harnsiure einerseits 
nach Ludwig bestimmt, andererseits titrirt. 


Zwei Bestimmungen nach Ludwig ergaben im Mittel 
fiir 100 chem. 121,45 megr., durch Titriren wurde 120,45 mgr. 
gefunden. Ferner ergab in einer anderen Lésung die gewichts- 
analytische Bestimmung im Mittel 36,2 mgr, ftir 100 cbhem., 
die Titrirung 36,14 mgr. Bei der Titrirung wurde ein Tropfen 
(0,05 chem.) Sulfhydratlésung, als fiir die Endreaction ver- 
braucht, in Abzug gebracht. 


2. Ein anderer Versuch wurde mit Harnsiiure vorge- 
nommen, die durch Umkrystalliren als Sulfat rein erhalten 
worden war. Die Harnsiiure wurde durch Wasser abge- 
schieden und siurefrei gewaschen. 


Von dem bei 100° getrockneten Priparate wurde eine 
Lésung von bekanntem Gehalt mittelst Natronlauge unter Zu- 
satz von Natriumphosphat hergestellt. Von 100 mer. in Lésung 
hefindlicher Harnsiure wurden wieder gefunden nach Ludwig 
99,0, durch Titriren 98,9; ferner statt 30 mgr. nach Ludwig 
99,95, durch Titriren 30,15 mer. 

Diese Versuche beweisen, dass die Methode auf Harn- 
siure allein angewandt, so gute Resultate liefert, als die directe 
Bestimmung nach Ludwig. 


Anders sind die vergleichenden Bestimmungen beim 
Harne ausgefallen, wie die nachfolgende Tabelle zeigt: 
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In 100 ebem. Harn 
ngr. Harnsaiure 


| a 


Differenz 


| gewogen. titrirt. _ Procente. 





29 6 

23.6 

14,2 

12,1 

14,2 

4,3 

g 37,8 : 11,4 
10 ; § AP — 
11 | : 5,2 2 10,2 
12 : 8, j 9,3 
13 5, | 51, | + 6, 14,1 
14 92 Q, 17,8 19.3 
d 15 | dye 96, 23,1 22,4 
16 9: | 2% + 12,9 11,8 
e17 | ¢ | | + 38 3,4 


Mit Ausnahme von No. 15 und 16 waren alle Harne normale Harne; 
diese zwei jedoch Fieberharne mit einer Spur von Eiweiss. Von den 
mit gleichen Buchstaben bezeichneten Harnen ist der verdiinntere aus 
dem concentrirteren durch Zusatz von Wasser hergestellt worden. Die 
Bestimmungen nach Ludwig sind paarweise ausgefiihrt worden; die 
Tabelle giebt das Mittel beider. 

In den meisten Fallen, in 14 von 17, wurde durch die 
Titrirung mehr Harnsiiure gefunden, als durch die Wigung. 
Letztere ergab im Mittel aller Bestimmungen 47,5 mgr., die 
Titrirung 52,8 mgr.; also 5,3 mgr. oder 10°/, der gewogenen 
Harnsiure mehr. Bei den ersten 13 diinneren Harnen be- 
tragen die Mittel 30,0 und 32,5 mgr., der Ueberschuss beliuft 
sich hier nur auf 2,5 mgr. oder 8,3°/,; bei den letzten 4 con- 
centrirten Harnen imachen die Mittel 104,2 und 118,6 mgr. 
aus; die Differenz 14,4 mgr. oder 14,2°/.. 

Liisst man bei den dtinneren Harnen die drei Fille weg, 
bei welchen durch Titrirung weniger Harnsiure gefunden 
wurde, als durch Wagung, so ist der Ueberschuss in Pro- 
centen ebenso gross wie bei den concentrirten Harnen. 
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Die Differenzen zwischen Titrirung und Wigung lassen 
sich auf mehrere Ursachen zurtickfiihren. 


Nach Ludwig's eigener Angabe entgehen von abgewogenen 
Mengen Harnséiure ungefiihr 2°!) der Bestimmung nach seiner Methode. 
Dieser Verlust findet nur zum Theil bei der Verarbeitung des Harnsaure- 
Niederschlages statt und wiirde bei der Titrirung als Ueberschuss er- 
scheinen, 

Ein anderer Fehler liegt darin, dass der Urat- und Phosphat- 
Niederschlag beim Messen der Fliissigkeiten unberticksichtigt geblieben 
ist, wahrend doch das Volum der Gesammtfliissigkeit um das Volumen 
des Niederschlages kleiner war. Der Fehler ist aber gleichfalls nur gering- 
fiigig. Die titrirten 32,5 mgr. Harnsiure hiatten in 92,3 cbem., statt, wie 
gerechnet wurde, in 100 chem. enthalten sein miissen, wenn der Wigung 
entsprechend nur 30,0 mgr. hatten gefunden werden sollen. Der ge- 
sammte Niederschlag hiitte also ein Volum von 7,7 cbem, ausmachen 
infissen, Setzt man die Dichte des Niederschlags bloss = 1, was ent- 
schieden zu niedrig ist, so hatte der Niederschlag aus 100 cbem. Harn 
7,7 gr. gewogen. Aber erst die Tagesmenge des Harns liefert bei 
2 gr. P2O5 7 gr. an Tripelphosphat. 


Weit bedeutender sind die in der Ausftihrung der Methode selber 
yelegenen I’ehler; sie sind dreierlei Art: solche, welche begangen wurden 
beim Abmessen der Fliissigkeiten im Cylinder und beim Abmessen der 
Silberlésung, ferner bei der Bestimmung der Harnsaure nach Ludwig 
und der maassanalytischen Bestimmung. Welche Hoéhe sie in Summa 
erreichten, ergiebt sich aus’ der Vergleichung der Befunde bei je zwei 
vleichartigen Harnen, von denen der eine aus dem andern durch Ver- 
diinnen hergestellt wird. Nur einmal (bei Fall b) war der Unterschied 
zwischen Wigung und Titrirung gleich (14,29 o), einmal (Fall a) lagen 
die Differenzen noch nahe bei einander (29,6 und 23,5°%'9), in den anderen 
Fallen waren sie jedoch bedeutend. 


Wie viel von dem Gesammtfehler auf jede einzelne Operation ent- 
fillt, lasst sich nicht sicher nachweisen. Die Wagungs-Paare differirten 
in der Regel zwischen 0,1 und 0,5 mgr.; es traten aber auch ausnahms- 
weise Abweichungen bis zu 2,6 mgr. auf. Noch weit mehr kann bei 
der Titrirung gefehlt werden. Betragt der Titre der Silberlésung 30, so 
zeigt O,1 cbem, 0,56 mgr. Harnséure an. Der Fehler, den man bei der 
Titrirung des Filtrats macht, wird mit 4 multiplicirt in Rechnung ge- 
bracht. Irrt man sich um 0,1 cbem. der Sulfhydratlédsung, so begeht 
man in der Harnsiure-Bestimmung einen Fehler von 4X 0,56 = 2,24 mgr. 
Harnsaure. 

Bei der Titrirung wird man nun allerdings viel eher zu viel von 
der Sulfhydratldsung verbrauchen, als zu wenig; der Silberrest wird 
grosser und die Mengen der gefallten Harnsaure kleiner erscheinen, als 





























ait 


sie sind. Nun liegen aber die Differenzen zumeist auf der positiven Seite 
und daraus ist ersichtlich, dass alle die aufgezihlten Fehler nicht aus- 
reichen, um das Plus der Titrirung zu erkliren, Ja, da sich auch bei 
der Haycraft’schen Methode der Niederschlag silberreicher erweist, 
als der gefallten Harnsiiure entspricht, so ist die Abweichung noch in 
anderen unbekannten Umstianden begriindet, die sich hier sowohl als bei 
der Haycraft’schen Methode in gleicher Weise geltend machen. 

Am niichsten liegt es, daran zu denken, dass durch die ammonia- 
kalische Silberlésung ausser der Harnsiiure noch andere Substanzen gefiallt 
werden, deren Silberverbindungen, so wie die der Xanthinkérper, in 
Ammoniak unldslich sind. Welche das sind, lasst sich nicht sofort 
erkennen, Die Xanthinkérper sind sicher dabei wetheiligt; sie treten 
aber im Harne in so geringen Mengen auf. dass sich aus ihrer Gegen- 
wart allein eine mittlere Differenz von 10% nicht wohl erkliiren lasst. 
Es scheinen noch andere, unbekannte Verbindungen hiebei mitbetheiligt 
zu sein. 

Ausser dieser Méglichkeit liige aber noch eine andere vor, der 
starkeren Silbergehalt des Niederschlages zu erkliren. Es kénnte ja 
sein, dass die Harnsiure mehr als 1 Atom Silber binde. Wenn sich 
diese Vermuthung auch chemischer Seits rechtfertigen liesse, so ist sie 
doch darum zuriickzuweisen, weil die Titrirung der reinen Harnsiure zu 
richtigen Werthen gefiihrt hat. Die Ursache der Differenz ist also nicht 
in der Harnsiure, sondern im Harne zu suchen. 


Wenn es auch nicht gelungen ist, die Ursache der Dif- 
ferenz aufzuklaren, so bleibt dennoch die beschriebene Methode 
eine fiir klinische Zwecke ganz brauchbare und verdient wegen 
der Einfachheit ihrer Handhabung und der geringen Anspriiche, 
die sie an den technischen Apparat stellt, den Vorzug vor 
der Methode von Haycraft, der sie an Genauigkeit gleich- 
kommt. | 


Herrn Professor Huppert spreche ich fiir seine tiber- 
aus gtitige Beihilfe bei der Feststellung der Methode meinen 
innigsten Dank aus. 
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Ueber die Sduren der Schweinegalle. 


Von 


Prof. Dr. Severin Jolin. 


(Der Redaction zugegangen am 24. April 1888.) 


Wahrend die physiologisch-chemische Litteratur der 
letzten Jahre an Arbeiten sowohl tiber die Saéuren in der 
Galle des Menschen, welche von Hammarsten, Bayer, 
Schotten u. a. untersucht worden sind, sowie auch, und 
dies in einem noch héhern Grade, tiber die in der Ochsen- 
galle auftretende Cholalsiiure und deren Oxydationsproducte, 
wovon unsere Kenntniss durch Tappeiner, Cleve, Ham- 
marsten, Latschinow, vor Allen aber durch Mylius in 
wesentlichem Grade erweitert worden ist, einen grossen Reich- 
thum zeigt, findet man die Schweinegalle mit ihren Sauren 
nur wenig beachtet, was um so mehr Wunder nehmen muss: 
wenn man einerseits das eigenthtimliche und interessante Ver- 
hiltniss in Betracht zieht, dass diese Galle, wie man langst 
weiss, in ihren Eigenschaften sich deutlich von allen ander 
der bisher studirten Gallen unterscheidet, sowie andererseits, 
dass das Material sich ohne besondere Schwierigkeit in be- 
liebiger Menge beschaffen lisst. Ohne Zweifel ist die Ursache 
zu dieser Nichtbeachtung der Schweinegalle theils darin zu 
sehen, dass man auf Grund der grossen Auctoritit Strecker’s 
geglaubt hat, der von ihm (und Gundelach) publicirten 
Untersuchung der Schweinegalle und deren Bestandtheile nichts 
mehr hinzufiigen zu kénnen, theils auch, und vielleicht vor- 
zugsweise, darin, dass man sich durch die von den genannten 
beiden Verfassern hervorgehobene Schwierigkeit, die Schweine- 


a 


« 
» 


gallensiure und deren Derivat in krystallisirtem Zustand zu 
erhalten, von einer Untersuchung dieser Siure hat abschrecken 
lassen. Da dahingegen die gewoéhnliche Cholalsiiure aus der 
Ochsengalle, wie bekannt, leicht und gut krystallisirt, so ist 
es nicht zu verwundern, wenn man fiir die Versuche zur 
Erforschung der Constitution der Gallensiiuren lieber diese 
als die schwer oder gar nicht krystallisirende Hyocholalsiure 
zum Ausgangspunkt erwihlt hat. Aber auf der andern Seite 
fordern gerade die in den letzten Jahren hinsichtlich der 
Siuren der Ochsengalle gemachten wichtigen Entdeckungen, 
dass auch die Untersuchungen der von diesen Siiuren ab- 
weichenden Gallensiuren einer Revision unterzogen werden, 
und die neuesten Verfasser (Schotten, Mylius) heben 
auch das Gewicht eines erneuten Studiums besonders der 
Schweine- und der Ginsegalle hervor. 


Schon Thénard’) hatte die Schweinegalle untersucht 
und gefunden, dass sie von Essigsiiure gefallt wird. Von den 
beiden Stoffen «Gallenharz» und «Pikromel», welche Thé- 
nard als die charakteristischen und hauptsachlichen Bestand- 
theile der Galle betrachtete, fand er in der Schweinegalle nur 
den erstgenannten. Gorup-Besanez*) beschiaftigte sich 
ebenfalls etwas mit der Schweinegalle und war der Ansicht, 
dass dieselbe eine Saéure enthalte, welche, wie er glaubte, 
dieselbe Zusammensetzung wie Demarcay’s Choloidinsiure 
habe, also stickstoff- und schwefelfrei sei. Dieses unerwartete 
Ergebniss veranlasste Liebig, Gundelach und Strecker 
aufzufordern, eine neue und griindlichere Untersuchung der 
Schweinegalle vorzunehmen. Es ist von der in diesem Jahre, 
1847, veréffentlichten Arbeit*) nebst ein paar andern, von 
Strecker spater publicirten Untersuchungen‘), wo unsere 
Kenntniss von den Bestandtheilen der Schweinegalle sich bei- 
nahe ausschliesslich herleitet. Nach Strecker besteht die 





Mém. d. Phys. et de Chim, de la soc. d’Arcueil, Bd. I, S$. 23 (1806). 
Ann, d. Chem., Bd. 59, S. 156. 

) Ann. d. Chem., Bd. 62, S. 205, 
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Schweinegalle hauptsiichlich aus einer Lésung von Natrium- 
(in sehr geringer Menge auch Kalium- und Ammonium-) Salz 
von einer eigenthtimlichen Saiure, der er den Namen Hyo- 
cholinsiure gegeben hat, welcher Name aber spiter, in 
Uebereinstimmung mit dem der entsprechenden Séiure in der 
Ochsengalle, in Hyoglykocholsiure umgedindert worden 
ist. Die Formel dieser Siiure ist (mit neueren Atomgewichten) 
C,.H,,NO,, und dieselbe wiirde also méglicherweise mit der 
von Mulder') und Strecker dargestellten (Glyko)cholon- 
siiture, welche ein Zersetzungsproduct der Glykocholsiiure 
ist und nach Strecker die Formel C,,H,,NO, haben muss, 
homolog sein. Die Hyoglykocholsiure bildet eine in Wasser 
beinahe unlésliche, amorphe, harzartige weisse Masse, welche 
in feuchtem Zustande in heissem Wasser schmilzt und dabei 
in seideglinzende Fiiden ausgezogen werden kann, in trockenem 
Zustande hinwiederum leicht pulverisirbar ist und nicht ein- 
mal bei + 120° schmilzt. Die Siiure ist einbasisch; die Salze 
derselben mit Natron, Kali, Ammoniak, Baryt, Kalk, Blei- 
und Silberoxyd wurden von Gundelach und Strecker 
dargestellt und analysirt. Charakteristisch ftir die Hyoglyko- 
cholsiiure ist theils, dass die Alkalisalze derselben, welche sich 
mit Leichtigkeit in reinem Wasser lésen, bei Zusatz von con- 
centrirten Lésungen von kaustischen Alkalien und neutralen 
Alkalisalzen (Carbonaten, Sulfaten ete.) wieder ausgefillt, d. h. 
cleichwie Seife ausgesalzen werden kénnen, theils dass die 
Siiure mit Kalk, Baryt und Magnesia in kaltem Wasser bei- 
nahe unldsliche Vereinigungen giebt. Hierdurch sowie auch 
durch ihre Zusammensetzung unterscheidet sie sich bestimmt 
von den Siiuren der Ochsengalle. 


Xel langwierigem (24sttindigem) Kochen mit Kalilauge 
veht die Hyoglykocholsiure in Hyocholalsiure tiber, welche 
sich von der gewohnlichen Cholalsiure dadurch unterscheidet, 
dass sie nur mit grosser Schwierigkeit zum Krystallisiren ge- 
bracht werden kann. Durch die Analyse der Saure selbst 
sowie deren Bariumsalz erhielt Strecker fiir dieselbe die 






1) Scheik. Onderz., Bd. V, 8, 1. 
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Formel C,,H,,O,, und er nahm deshalb an, dass sie, in 
Analogie mit dem, was er bei der Ueberfiihrung der 
Glykocholsiure in Cholalsiure gefunden, nach der Formel 
C,,H,,NO, + H,O = C,,H,,O, + C,H,NO, gebildet wor- 
den ist. 

Da die Hyoglykocholsiiure schwefelfrei befunden worden 
ist, so entstand, nachdem Strecker das Vorhandensein einer 
schwefelfreien und einer schwefelhaltigen Siure in der Ochsen- 
calle nachgewiesen, ganz nattirlich die Frage: findet sich eine 
schwefelhaltige Séure auch in der Schweinegalle? Strecker 
und Gundelach fanden in der mit Aether aus alkoholischer 
Lésung gefillten Schweinegalle nur 0,47°/, Schwefel und 
claubten, dass dieser Schwefel ausschliesslich von Sulfaten 
herrihre, konnten aber ftir die Richtigkeit dieser Annahme 
keine bindenden Beweise anftihren. Nach der Entdeckung 
der Taurocholsiure kam Strecker’) aber zu einer anderen 
Ansicht, und er suchte dann glaublich zu machen, dass sich 
in der Schweinegalle in sehr geringer Menge eine dieser Siure 
entsprechende, schwefelhaltige Saure finde. Seine Versuche ’*), 
aus dieser Galle Taurin darzustellen, gltickten aber nicht; er 
erhielt zwar aus der Mutterlauge von auskrystallisirtem Glyko- 
koll Krystalle, welche, obschon fortfahrend von salzsaurem 
Glykokoll verunreinigt, dem Taurin dihnelten und nach Ver- 
brennung von Salpeter bei Zusatz von Chlorbarium Fillung 
von Bariuinsulfat gaben, einen bestimmten Beweis aber fiir 
die Méglichkeit, aus der Schweinegalle Taurin darzustellen, 
konnte er nicht geben. Nattrlicherweise konnte die Menge 
der schwefelhaltigen Saiure in der Schweinegalle, da der 
Schwefelgehalt der Galle ein so unbedeutender war, auf alle 
Falle nur eine iusserst geringe sein. Bensch’*) fand bei 
seinen Versuchen in der Schweinegalle nur 0,3°/, Schwefel, 
van Heijningen und Scharlée‘) aber in der rohen 


1) Ann, d. Chem., Bd. 65, S. 36. 

2) Vergl. Handworterbuch der Chemie, Bd. III, S. 250, und Ann. 
d. Chem., Bd. 70, S. 183. 

3) Ann. d. Chem., Bd. 65, S. 194, 

4) Scheik. Onderz., Bd. V, S. 105. 
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Schweinegalle einen Schwefelgehalt, welcher zwischen 0,81 
und 1,93°), wechselte. Strecker glaubte die Ursache hierzu 
darin sehen zu miissen, dass bei der Behandlung der Schweine- 
valle mit Alkohol und Aether aus derselben ein’ schwefel- 
reicher Stoff entternt werde, denn dass das Verhiiltniss zwi- 
schen der schwefelfreien und der schivefelhaltigen Saure in 
nennenswerthem Grade variire, ware nach thm nicht wahr- 
scheinlich. van Heijningen und Scharleée stellten aus 
der Schweinegalle auch ein Bleisalz dar, aus dessen Analyse 
sie schlossen, dass die von Gundelach und Strecker auf- 
gestellte Formel unrichtig und der Fellonsiure, wie sie 
die Saure der Schweinegalle benannten, die Formel C,,H,,NO,, 
(Aequivalent-Formel) zu geben sei. Hierbei aber berticksich- 
ligten sie nicht, dass dieses Bleisalz nach ihrer Analyse 0,31°/, 
Schwefel enthielt und daher nicht ganz rein sein konnte. Als 
die aus dem Bleisalz dargestellte Saure in Alkohol gelést und 
die Lésung sodann tber Wasserbad abgedtinstet wurde, so 
sonderten sich ausser einem Harz (= Gallensaéure) auch weisse 
Nadeln ab, welche Taurin aihnelten und bei der Analyse einen 
Schwefelgehalt von 24°/, zeigten. Zu bemerken ist jedoch, 
dass die zur Analyse angewandte Substanz nur 8 Milligramm (°) 
sewogen hat, woraus nattirlicherweise folgt, dass die Bestim- 
mung nicht hat besonders genau sein kénnen. Strecker 
ist jedoch der Ansicht, dass es van Heijningen und 
Scharlée wirklich gelungen ist, aus der Schweinegalle 
Taurin darzustellen, und er schliesst daraus, dass sich in der 
Schweinegalle auch eine schwefelhaltige Saéure findet, deren 
Formel er ex analogia zu C,,.H,,.NSO, annimmt und _ welche 
er Hyocholeinsiure benennt. Der Schwefelgehalt des 
letztgenannten Bleisalzes rtihrte nach Strecker davon her, 
dass die beiden hollindischen Chemiker mit einer Mischung 
von circa 19 Aequiv. hyoglykocholsaurem und 1 Aequiv. hyo- 
choleinsaurem Bleioxyd gearbeitet haben. 


Die Hyocholeinsiiure, deren Name _ spiiter, in Analogic 
mit demjenigen der Hyoglykocholsiure, in Hy otaurocho!- 
siiure umgeandert worden ist, hat also, Dank sei Strecker’s 
Auctoritit, die Anerkennung der Wissenschaft und einen Platz 
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in den Lehrbtichern der physiologischen Chemie auf ziemlich 
schwache Grtinde hin erhalten. Denn weder die Siiure selbst, 
noch eine ihrer Verbindungen ist jemals nicht einmal in un- 
reinem Zustande dargestellt und analysirt worden, und die 
Entstehung von Taurin als eines ihrer Zersetzungsproducte 
kann wohl kaum als hinreichend bewiesen gelten. Das Ein- 
zige, Was in dieser Hinsicht die ausgeftihrten Untersuchungen 
mit einiger Sicherheit ergeben haben, ist der Gehalt der 
Schweinegalle an Schwefel auch in anderer Form als wie 
Sulfat. 

Ausser gallensauren Salzen, welche ungefiihr */, des 
Gewichtes der eingetrockneten Galle ausmachten, fanden 
Strecker und Gundelach in der Schweinegalle Farbstoffe, 
Fett, Cholesterin und Chlornatrium, sowie eine geringe Menge 
von Sulfaten und Phosphaten von Calcium, Magnesium, Man- 
ean und Kalium; ebenso fand Strecker bei einer spitern, 
allein ausgeftihrten Untersuchung') der Schweinegalle auch 
Cholin, Fleischmilchsiure und Lecithin. Popp *) wies nach, 
dass der Harnstoff einen constanten Bestandtheil sowohl der 
Ochsen- als auch der Schweinegalle bildet, in welcher letztern 
er in einer relativ gréssern Menge vorzukommen scheint als 
in der erstern. 


Die Untersuchung der Siuren der Schweinegalle, 
uber welche ich in dem Folgenden berichten werde, ist zu- 
nichst durch eine Beobachtung veranlasst, die ich vor ein 
paar Jahren machte, als ich reines Natriumhyoglykocholat 
aus der von Schleim befreiten Schweinegalle durch Ausfillung 
mittelst einer gesiittigten Lésung von Natriumsulfat zu er- 
halten suchte. Ich fand damals, dass die Fallung, welche 
entstand, wenn die Galle in gesittigte Natriumsulfatlésung 
gebracht wurde, unter verschiedenen Umstinden ein ziemlich 
verschiedenes Aussehen zeigen konnte. Wiahrend der zuerst 
entstehende Niederschlag in der Regel sehr voluminés und von 


1) Ann d. Chem., Bd. 123, S. 353. 
2) Ann. d. Chem., Bd. 156, 8. 88. 
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einer Weissen, mehr oder weniger in gelbgrtin ziehenden Farbe 
war, zeigte sich derselbe nach ein paar Stunden bedeutend 
zusamumnengesunken und oft mit grésseren und kleineren 
Tropfen einer braungelben bis schwarzbraunen, 6lihniichen 
Masse untermischt, die sich aber leicht in reinem Wasser 
léste. Und in einem noch héhern Grade war dieses mit den 
spiiter ausgefillten Fractionen der Fall. Unter dem Mikrosko) 
zeigte sich besonders ein sehr deutlicher Unterschied zwischen 
den grossen, aber iusserst dtinnen, eigenthtimlich gefalteten 
Hiiuten oder Lamellen, in welcher Form die erstgenannte 
Fiillung auftrat, und den vollstindig runden, klaren, an Fett- 
ktigelchen erinnernden, obschon farbigen Tropfen, aus denen 
die letztere Fillung bestand. Von Einfluss auf die Beschaffen- 
heit des Niederschlags schien die Temperatur zu sein, insbeson- 
dere aber das Verhaltniss zwischen den angewandten Mengen 
Gallenldsung und Natriumsulfatlbsung, ebenso die Concen- 
tration der erstern. Wenn z, B. einer concentrirten Lésung von 
Galle das doppelte und dreifache Volumen gesittigter Glauber- 
salzlésung zugesetzt wurde, so entstand ein dunkelfarbiger. 
kleberiger, von dem braunen «Oel» durchsetzter Nieder- 
schlag, wohingegen, wenn eine mehr verdtinnte Galle in eine 
grosse Menge (ungefihr 20 Volumen) gesiittigter Natriumsulfat- 
l6sung gegossen wurde, die Fillung flockig und nur ganz 
unbedeutend gefiirbt erschien, so dass sie sich von der dunkel 
gefiirbten Fltissigkeit stark unterschied. Als diese Flissigkeit 
sodann eingekocht wurde, schied das in ihr aufgeléste gallen- 
saure Salz in der Form eines schwarzgrtinen oder schwarz- 
braunen Oeles aus, das bei Abkiihlung zu zihen Massen 
erstarrte. Dieses Verhiiltniss hatten schon Gundelach und 
Strecker beobachtet, denn dieselben iussern unter Anderem: 
«Dampft man eine bei gewéhnlicher Temperatur mit Glauber- 
salz gesittigte Galle ab, nachdem man durch Filtration da- 
ausgeschiedene hyocholinsaure Natron getrennt, so bildet sich, 
wenn die Lésung auf weniger als die Hiifte reducirt ist, eine 
stark braun gefiirbte Haut, und bei fortgesetztem Abdampfen 
scheidet sich beinahe simmtliches hyocholinsaures Natron, 
vermengt mit dem Farbstoff und Fetten, aus, so dass di 
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kochend concentrirte Glaubersalzlésung nur schwach gefirbt 
und beinahe frei von organischen Substanzen ist»*'). Dieses 
ist wohl insofern vollstiindig richtig, als die Glaubersalzlésung 
bei einer derartigen Verfahrungsweise sofort so gut wie frei 
von gallensauren Salzen und nur durch einen rothbraunen | 
Farbstoff verunreinigt erhalten wird, der sich durch eine oder 
zwel Umkrystallisirungen entfernen liisst, so dass dann das 
Natriumsulfat wieder ganz weiss und rein ist. Dahingegen 
kann «die stark braun gefiirbte Haut» aber keine gallensauren 
Salze von der Beschaffenheit der zuerst ausgefillten flockigen 
Fillung enthalten, denn wenn diese «braune Haut», welche in 
Allem der oben erwahnten Glartigen Fillung gleicht, in Wasser 
aufgelést und die Lésung sodann mit einer gesattigten Glauber- 
salzldsung vermischt wird, so erhalt man von dem flockigen 
Niederschlage nichts (oder nur sehr wenig), die Mischung 
aber erscheint emulsionsartig getribt und setzt ein schweres 
dunkelbraunes «Oel» von dem oben beschriebenen Aussehen 
ab, oder auch bleibt sie ganz klar, was ganz von der Con- 
centration und Temperatur der angewandten Lésung abhinegt. 

Hier schienen also zwei verschiedene gallensaure Salze 
vorzuliegen. In dieser Vermuthung wurde ich um so mehr 
bestirkt, als ich bald noch eine Verschiedenheit zwischen dem 
flockigen und dem tropfenférmigen Niederschlage entdeckte. 
Wenn nimlich die erstere, welche in ihren Eigenschaften voll- 
standig mit Gundelach’s und Strecker’s hyocholinsaurem Na- 
tron ubereinstimmte, in Wasser aufgelést und die warme, klare, 
concentrirte Lésung dann abgektihlt wurde, so erstarrte die- 
selbe vollstandig zu einer dtinnen, breiartigen Masse, bestehend 
aus den voraus erwahnten, gefailteten Hiuten, wohingegen die 
Wasserlésung der letztern (die im Gegensatz zu der der erstern 
stets stark gefairbt war) bis zur Syrupsdicke eingedampft wer- 
den konnte, ohne dass eine derartige «Krystallisation» sich 
hatte beobachten lassen. 


Da es sich also gezeigt hatte, dass die Schweinegalle, 
tind dies in bedeutender Menge, ein gallensaures Salz enthilt, 






1) Ann. d. Chem., Bd. 62, S. 217. 
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welches der Aufmerksamkeit Gundelach’s und Strecker’s 
entgangen war, so glaubte ich, diesem Salze eine nihere 
Untersuchung widmen zu miissen. Es stellte sich inzwischen 
aber bald heraus, dass das neue Salz, im Gegensatz zu dem 
schon bekannten, nur mit grosser Schwierigkeit in reinem 
Zustand zu erhalten war. Die grosse Leichtléslichkeit ces- 
selben, seine Abgeneigtheit zu krystalliren und die Hart- 
nickigkeit, mit der es mitfolgende Farbstoffe festhilt, legten 
seiner Isolirung grosse Hindernisse in den Weg, und dies in 
einem um so hdheren Grade, als es mit den andern, schon 
lange bekannten Salzen die grésste Aehnlichkeit an den Tag 
leete. Es witirde nur wenig Interesse darbieten, wollte ich 
‘iber alle mehr oder weniger misslungenen Versuche, die ich 
in dieser Richtung ausgeftihrt, niher berichten, und ich werde 
mich daher darauf beschrinken, ausftihrlicher nur die ziem- 
lich umstiindliche Methode zu beschreiben, welche ich ftir die 
Trennung der beiden gallensauren Séiuren der Schweinegalle 
als die beste befunden habe, und tber welche in dieser Zeit- 
schrift, wenn auch nur ganz kurz, schon frther berichtet 
worden ist’). 


Zuerst jedoch einige Worte tiber das Material. Durch 
freundliches Entgegenkommen der Schlachthaus-Aktiengesell- 
schaft in Stockholm wurden die Gallenblasen simmtlicher an 
einigen auf einander folgenden Tagen im Schlachthause der 
Gesellschatt geschlachteten Schweine gesammelt und unter- 
bunden. Die ausgeschnittenen Blasen wurden auf Eis oder 
in kaltem Wasser aufbewahrt, bis ihre Zahl auf 70—100 
vestiegen war, Wworauf man sie mir tibersandte. Von mir 
wurden dieselben sodann so bald als méglich in Arbeit ge- 
nommen. Die Galle war also bei ihrer Verarbeitung nicht 
mehr ganz frisch, doch zeigte der Inhalt der Blasen, so viel 
ich erkennen konnte, niemals Spuren von Fiaulniss, selbst 
dann nicht, als ich, was einmal der Fall gewesen, die Galle 
mitten im Hochsommer erhielt (alle die tibrigen Gallen- 
sendungen habe ich im Winter, im Januar, entgegen ge- 


1) Siehe Bd. XJ, S. 417. 
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nommen und verarbeitet, was, Wie spiiter gezeigt werden 
wird, unleugbar das Zweckmiissigste ist), Uebrigens ditirfte 
auch, nach dem zu urtheilen, was von Gundelach und 
Strecker nachgewiesen worden’), selbst eine ziemlich weil 
vorgeschrittene Fiiulniss keine nennenswerthe Zersetzung der 
gallensauren Salze in der Galle zur Folge gehabt haben. In- 
wiefern aber der Umstand, dass die Galle nicht mehr ganz 
frisch war, auf das Vermégen der Galle zu krystallisiren hat 
einwirken kénnen, dartiber vermag ich mich nattirlicherweise 
nicht mit Bestimmtheit zu fussern. Wohl krystallisirt, wie 
Hammarsten gezeigt, die ganz frische Menschengalle sehr 
leicht, wiihrend dieses mit der bei Sectionen gewonnenen Galle 
durchaus nicht der Fall ist; aber daraus, dass die Menschengalle 
innerhalb des todten Koérpers eine derartige Verinderung 
erleidet, diirfte man jedoch nicht den Schluss ziehen kénnen, 
dass auch die Schweinegalle, wenn sie ausserhalb des 
Thierkérpers einige Zeit aufbewahrt wird, eine dihnliche Ver- 
wandlung erfihrt. Um hiertiber in das Klare zu kommen, 
sind vergleichende Versuche mit vollstindig frischer Schweine- 
galle erforderlich, doch ist die Ausfiihrung dieser Versuche 
aus leicht einzusehenden Ursachen mit verschiedenen Schwierig- 
keiten verbunden. Vergleicht man hinwiederum die Schweine- 
galle mit der Ochsengalle, welche im Allgemeinen wohl eben- 
falls nicht in vollstindig frischem Zustande verarbeitet wird, 
so ist der von allen Verfassern angemerkte Unterschied im 
Krystallisationsvermégen schlagend. Es ist mir indessen, 
wie weiter unten niiher gezeigt werden wird, gelungen, die 
schweinegallensauren Natronsalze, wenn auch mit Schwierig- 
keiten, in unzweifelhaft krystallisirtem Zustand zu erhalten, 
was mir dahingegen mit den freien Séuren nur ausnahms- 
weise gegliickt ist. 


Die Grésse der Gallenblasen variirte ganz bedeutend. 
Im Mittel enthielt jede Blase circa 30 chem, Galle. Hierbei 
ist jedoch zu bemerken, dass einige Blasen in Folge fehler- 
hafter Unterbindung sich zusammengefallen und beinahe ent- 


1) L. c., 8S, 226. 











leert, andere dagegen, welche in Wasser aufbewahrt worden, 
sich durch Diffusion stark ausgedehnt zeigten, und dass aus 
diesen Ursachen gallensaure Salze in das Wasser ausgetreten 
waren, welches deshalb zuweilen auf dieselbe Weise wie die 
Galle verarbeitet wurde. Das Aussehen der Galle variirte in 
den verschiedenen Blasen sehr. In den einen zeigte sie sich 
dickfliissig und fadenziehend, und dann war sie hell (weiss- 
gelb) gefarbt, in den andern klar und diinnfltissig, und dann 
hatte sie oft eine dunkle, braungelbe oder braunrothe Farbe. 
Die Reaction war schwach alkalisch, der Geschmack inten- 
siv bitter’). 

Siimmitliche von mir bei verschiedenen Gelegenheiten 
bearbeiteten Gallenportionen zeigten bei Zusatz von Glauber- 
salzl6sungen ein gleichartiges Verhalten. 


Die aus den Blasen entleerte Galle wurde bei fleissigei 
Umrihren mit einem ungefahr doppelt so grossen Volumen 
Alkohol vermischt. Hierbei entstand eine reichliche, gelb- 
braune Fillung, welche hauptsichlich Gallenschleim, ausser- 
dem aber auch Fett, Cholesterin, Farbstoffe und auch kleine 
Mengen gallensaurer Salze, die mechanisch mitgerissen worden, 
enthielt. Nachdem die Fillung sich abgesetzt hatte, wurde 
die alkoholische Lésung, deren Fiirbung mittlerweile bedeutend 
dunkler geworden war, abfiltrirt und durch Destillation und 
Abdiinstung von Alkohol befreit. Die tbrig gebliebene, con- 
centrirte Wasserlésung bildete eine dunkelbraune, nahezu 
schwarze Fliissigkeit, welche in Wirme diinnfliissig war, bei 
Abktihlung sich aber in eine dickfltissige, in der Consistenz 
dem Syrup iihnelnde Masse verwandelte. Unter dem Mikroskop 
zeigte diese Masse sich von langen, platten, gleichbreiten, 
gegen die Enden hin aber zugespitzten, farblosen Nadeln 
durchsetzt, welche Krystallen zum Verwechseln glichen, bei 
niherer Untersuchung sich aber von derselben Beschaffenheit 
wie die oben erwihnten gefalteten Hiute erwiesen. Bei Zu- 


1) Es diirfte vielleicht verdienen bemerkt zu werden, dass in keiner 
einzigen der ungefahr 450 von mir verarbeiteten Gallenblasen Concremente 
angetroffen worden sind. 
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satz von etwas mehr Wasser lésten diese Pseudo-Krystalle 
sich auf, und die schwarzbraune Fltissigkeit erhielt sich dann 
leichtfliessend auch bei gew6éhnlicher Temperatur. 


Wenn diese Fliissigkeit mit einer bei Zimmertemperatur 
vesattigten Lésung von Natriumsulfat vermischt wurde, so 
entstand ein reichlicher Niederschlag, dessen Aussehen und 
Kigenschaften nach den Umstiinden in der oben beschriebenen 
Weise variirten. Wurde indessen ein grosser Ueberschuss 
von Natriumsulfatldsung angewendet, so war die Firbung 
und Verunreinigung der Lésung durch die braunen Tropfen 
nur eine héchst unbedeutende, und dies besonders, wenn 
die Mischung eine niedrige Temperatur hatte. In dem letzt- 
venannten Umstand liegt ohne Zweifel die Erklirung dafiir, 
weshalb die Trennung der beiden Salze in der warmen Jahres- 
zeit viel schwerer war und viel langsamer geschah als im 
Winter, wo die Lésungen sich mit Leichtigkeit bis zu O° und 
darunter abkthlen liessen. Von grésster Bedeutung ist hier- 
bei jedoch sicherlich der Umstand, dass der Salzgehalt der 
eiskalten Lésung nattirlicherweite ein viel geringerer ist als 
derjenige der bei Zimmertemperatur gesittigten. Der Nieder- 
schlag, welcher gewo6hnlich von heller gelbbrauner Farbe, also 
viel heller als die sehr dunkle Flissigkeit war, wurde ein paar 
Stunden ruhig stehen gelassen, um sich absetzen zu kénnen, 
sodann aber, nachdem von ihm die Flissigkeit abgegossen 
worden, in ein Seihtuch genommen. Auf diese Weise liess 
sich ausser der Wasserlésung auch eine gréssere oder ge- 
ringere Menge des braunen Oeles entfernen, welches bei 
dieser Operation stets in der Fillung angetroffen wurde, selbst 
wenn dieselbe vorher homogen flockig ausgesehen hatte. In- 
zwischen wurden die Poren des Seihtuches sehr bald durch 
die sich zusammenbackende Fillung verstopft, und ausserdem 
trat das auskrystallisirende Natriumsulfat einem vollstandigen 
Abtropfen der Lésung hindernd entgegen. An ein Auspressen 
der Fillung war nicht zu denken, denn dieselbe war von so 
loser Beschaffenheit, dass sie dabei vollstiindig durch das 
Seihtuch gedraingt worden wiire. Dieses wurde mit seinem 
Inhalt deshalb in heisses Wasser gebracht, in dem die Fil- 
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lung sich mit Leichtigkeit bis auf eine sehr geringe Menge 
eines feinen rothbraunen Pulvers (Bilirubin ?) léste. Die filtrirte 
Losung wurde hierauf im Wasserbad abgedampft, bis dass ein 
aus ihr herausgenommener Tropfen bei Abktihlung zu einer 
grauweissen, gelatindsen Masse erstarrte. Unter dem Mikroskop 
zeigte sich diese Masse aus ebensolchen eigenthtimlich gefal- 
teten Hautchen bestehend, welche den Hauptbestandtheil der 
urspriinglichen Fillung bildeten. Nachdem die ganze Lésung 
auf diese Weise durch Abktihlung in einen dtinnen Brei ver- 
wandelt worden war, wurde dieser wieder auf das Seihtuch 
genommen und das, was dann auf demselben liegen blieb, 
von Neuem der soeben beschriebenen Behandlung unterworfen 
u. s. w. Die zuerst erhaltenen, dunkelgrtinen Mutterlaugen, 
welche eine Mischung beider Salze enthielten, wurden apart 
genommen, aus den letztern, heller gefarbten aber durch Ab- 
dampfung neue Portionen des sich in Hiiuten abscheidenden 
Salzes gewonnen. Dieses wurde schliesslich einer neuen Um- 
fillung mit Natriumsulfat unterworfen und dann _ vollstandig 
weiss und, wie man mit dem Mikroskop leicht controlliren 
konnte, giinzlich frei von eingemischten «Oel»-Tropfen er- 
halten. Dieses Salz, das ohne Zweifel dasselbe ist, welches 
Gundelach und Strecker dargestellt und hyocholinsaures 
Natron benannt haben, werde ich in dem Folgenden als 
a-hyoglykocholsaures Natrium oder kurz als «-Natrium- 
salz bezeichnen. Nach der <Ausfallung mit Natriumsulfat 
wurde die weisse Fillung auf mehrere mittelgrosse Filter 
genommen und mit diesen sodann getrocknet und mit kochen- 
dem 96procentigen oder absolutem Alkohol behandelt, welcher 
das gallensaure Salz mit Zurticklassung des Natriumsulfats 
und Filtrirpapiers ausléste. Die alkoholische Lésung, welche 
eine mehr oder weniger gelbliche Farbe hatte, wurde filtrirt 
und abgedampft; der Rest gab nach langwihrenden Trocknen 
und Pulverisiren ein rein weisses Pulver. 


Die sehr dunkelfarbige Lésung, aus welcher erst das 
a-Natriumsalz ausgefiillt worden, wurde durch Erhitzen con- 
centrirt, wobei sich an der Oberflache der Fliissigkeit eine 
schwarzbraune, G6lihnliche Schicht bildete, die warm dick- 












































fliissig war, bei Abkthlung sich aber verdickte und dann zah 
erschien. Die unterhalb dieser Schicht befindliche, sehr con- 
centrirte Natriumsulfatlésung war jetzt verhiltnissmissig wenig 
cefirbt und konnte nun, wie bereits erwahnt worden, durch 
erneutes Erhitzen und durch Umkrystallisiren des Glauber- 
salzes von organischen Stoffen befreit werden. Durch Ab- 
kthlung der heissen Lésung so weit, dass die Oberfliichen- 
schicht angefangen, etwas dickfliissig zu werden, ohne dass 
die Natriumsulfatl6sung zu krystallisiren begonnen hatte, war 
es mOglich, die letztgenannte Lésung beinahe vollst&ndig ab- 
zuheben und dieselbe in grosse Bechergliiser zu bringen, in 
denen dann das Oel, welches bei dem Abheben mitgefolgt 
war, aufschwamm und an der Oberfliiche eine dicke Schicht 
bildete. Das gesammelte «Oel» léste sich in Wasser mit 
Leichtigkeit zu einer sehr dunkelfarbigen Lésung von einem 
intensiv bittern Geschmack auf. Diese Lésung enthielt noch 
nicht wenig %-Salz, wovon man_ sich leicht durch eine 
tnikroskopische Untersuchung der Fillung tiberzeugen konnte, 
welche eine gesittigte Natriumsulfatlbsung in ihr verur- 
sachte. Um das a-Salz aus der Lésung zu entfernen, wurde 
dieselbe mit beinahe gesittigter Glaubersalzlésung so lange 
versetzt, bis eine anhaltende emulsionsartige Triibung ent- 
standen war, und sonach bis auf 0° und darunter abgekithlt. 
Hierbei krystallisirte ein Theil des Natriumsulfats aus, und 
gleichzeitig setzte sich auch x-Salz, mit einer grésseren oder 
geringeren Menge braunen «QOeles» vermischt, ab, wahrend 
die tiberstehende, gesiittigte Natriumsulfatlésung, die voll- 
kommen klar und von einer mehr oder weniger roth- 
braunen Farbe war, noch eine bedeutende Menge gallensauren 
Salzes aufgelést enthielt. Durch Concentration der Lésung 
in Warme wurde dieses Salz auf die schon beschriebene 
Weise abgeschieden und dann durch Alkoholbehandlung so- 
wohl von eingemischtem Natriumsulfat, als auch von einer 
geringeren Menge des mitfolgenden schwarzbraunen Farb- 
stoffes gereinigt, welcher sich leicht léslich in Wasser und 
daraus durch Siuren fallbar, aber unbedeutend léslich in 
Alkohol erwies, sofern nicht eine gréssere Menge gallensaures 
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Salz gleichzeitig einwirkte. Die Alkohollésung war jedoch 
noch immer stark dunkelgelbbraun gefairbt und zeigte eine 
eriinliche Fluorescenz. Bei Abdampfung im Wasserbade gab 
sie einen ziihen Rest, der selbst nach mehrtigigem Trocknen 
nicht vollstindig pulverisirbar war; dahingegen gltickte dieses 
ziemlich schnell bei Erhitzung im Trockenschrank bis zu 100°. 
Von den dabei sich entwickelnden Alkoholdimpfen wurde 
der Rest zu emer sehr voluminésen, knitternden Masse aut- 
velockert, die leicht zu pulverisiren war und ein gelbbraunes 
Pulver gab. Ich werde im Folgenden dieses neue gallensaure 
salz als Z-hyoglykocholsaures Natrium oder kurz 
3-Natriumsalz bezeichnen. 


- 


Aus dem oben Gesagten ersieht man leicht, dass man 
bei dieser Trennung der beiden Salze oft Fractionen erhialt, 
die aus einer Mischung beider in wechselnden Verhialtnissen 
bestehen. Dadurch, dass man auf systematische Weise mit 
diesen Fractionen ganz ebenso verfihrt, wie mit der urspriing- 
lichen Galle, kann man die beiden Salze, wenn auch mit 
vrossem Zeitverlust und grosser Mthe, schliesslich so gut wie 
vollstiindig von einander trennen. Ich habe mich bei der 
Bearbeitung einer grésseren Menge Galle dieser Beschwerde 
unterzogen, um von dem Verhiltniss zwischen den Mengen dieser 
beiden gallensauren Salze in der urspriinglichen Schweinegalle 
wenigstens eine ungefiihre Kenntniss zu erhalten. Es zeigte 
sich dann, dass aus dem Inhalt von 203 Gallenblasen, welcher 
mehr als 6 Liter betrug, 365 gr. B-Natriumsalz, zwar noch 
unrein und gefiirbt, aber doch beinahe vollstandig in abso- 
lutem Alkohol léslich, und ungefihr 100 gr. wenig gefarbtes 
a-Salz dargestellt werden konnten. Ausserdem wurden un- 
vefihr 4 gr. von dem erwihnten schwarzbraunen, in Alkohol 
beinahe unldéslichen Stoffe erhalten. Da die dargestellten 
vallensauren Salze der bei der ferneren Reinigung unvermeid- 
lichen Verluste wegen in unreinem Zustande abgewogen 
worden sind, ist den oben angefiihrten Zahlen zwar keine 
allzu grosse Bedeutung beizulegen, so viel aber scheint aus 
ihnen doch unzweifelhaft hervorzugehen, dass die bisher nicht 
niiher beachtete Gallensiure einen der Menge nach_ bedeu- 
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tenderen Bestandtheil der Schweinegalle bildet, als die alte 
siure, die Gundelach und Strecker beschrieben haben. 


Um, wenn moglich, die von einander getrennten Salze 
in reinem Zustande zu erhalten, wurde folgendes Verfahren 
angewendet. Das, nach seiner Farbe und seinem Aussehen 
unter dem Mikroskop zu urtheilen, schon ziemlich reine 
g-Salz wurde (beinahe vollstandig) in absolutem Alkohol auf- 
velést. Die heiss filtrirte, concentrirte alkoholische Lésung 
erstarrte bei Abkthlung allmiihlich vollstindig zu einer gelb- 
weissen, durchscheinenden, vollkommen transparenter Seife 
‘ihnelnden Masse von einer, je nach der Menge des Alkohols, 
mehr oder weniger festen Consistenz. Ein Zusatz von einigen 
Tropfen Wasser bei gewéhnlicher Temperatur machte diese 
velatindse Masse bald wieder vollstindig fltissig. Auch liess 
sich niemals ein derartiges Erstarren beobachten, wenn nicht 
absoluter Alkohol als Lésungsmittel angewandt wurde’). 
Die gelatindse Masse trocknete bald zu erst ziihen, nachher 
spr6den gummiihniichen Klumpen ein. Diese wurden in 
warmem Wasser gelést und die Lésung mit Chlorbarium 
vefallt. Die weisse kérnige Fallung wurde abfiitrirt und dann 
mit Leichtigkeit in kochendem, ungefaihr 40 procentigen Spiri- 
tus gelést. Hiermit wurde bezweckt, mdglicherweise gegen- 
wartige hohere Fettsduren zu entfernen, deren Barytsalze 
bekanntlich in verdtinntem Weingeist nicht léslich sind. Bei 
Abktihlung der filtrirten Spirituslésung fiel eine grosse Menge 
Barytsalz aus, welches sich unter dem Mikroskop als aus 
theils amorphen Hiiutchen, theils kleinen runden Ballen un- 
deutlicher Nadeln, sehr selten aber aus Aggregaten radiiir 
angeordneter Prismen bestehend zeigte. Aus dem Filtrat und 
dem Waschwasser wurde ebenfalls eine nicht unbedeutende 


1) Ein derartiges Verhiltniss beobachtete ich nie bei Liésung des 
S-Salzes in absolutem Alkohol. Nur ein einziges Mal kam es vor, dass 
eine tibrigens nicht sehr concentrirte Wasser-Lésung von (unreinem) 
o-Salz bei gewohnlicher Temperatur und unter Umriihren gleich einer 
Seifenlésung zu einer gelatindsen Masse erstarrte. Eine Erklarung hier- 
ffir vermag ich nicht zu geben, und das Phiinomen ein zweites Mal 
hervorzurufen ist mir nicht gelungen. 


Zeitschrift fur physiologische Chemie, XII. 
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Menge Bariumsalz erhalten, das theilweisse zu deutlichen, 
obschon iiusserst feinen Nadeln krystallisirte, die sich unter 
dem Mikroskop aus verfilzten, weichen, flachen Prismen 
bestehend zeigten, die bei Eintrocknung leicht in amorphe 
Formen, als Tropfen, Hiaiutchen u. s. w. tibergingen. Das 
gereinigte Bariumsalz wurde durch Erwiirmung mit Soda- 
ldsung leicht wieder in Natriumsalz verwandelt und dieses 
dann durch Filtrirung, Abdampfung, Auflésung in Spiritus, 
erneute Filtrirung, vollstiindige Eintrocknung und Behandlung 
des Pulvers mit absolutem Alkohol von fremden Salzen befreit. 
Die Lésung wurde partiell mit Aether geféllt Zand die gefirb- 
teren Fractionen durch erneute Ausfaillung mit Natriumsulfat 
(mit darauf folgender Spiritusbehandlung u. s. w.), «Umkrystal- 
lisirung» aus Wasser u. s. w. gereinigt. 


Weit beschwerlicher war es, das 3-Natriumsalz zu rei- 
nigen. Nach verschiedenen misslungenen Versuchen, den 
dunkelbraunen Farbstoff, den dieses Salz so hartnickig fest- 
hielt, zu entfernen, gelang mir dieses schliesslich durch par- 
tielle Fallungen mit Aether. Wenn niimlich das erwiihnte 
velbbraune Pulver in Alkohol (absolutem oder 96 procentigem) 
velést und zu der klaren dunkelbraunen Lésung vorsichtig 
Aether zugesetzt wurde, so entstand eine Fiallung, die’ anfangs 
bei Schtittelung wieder verschwand, bald aber eine bestiin- 
dige Triibung bildete, welche, wenn die Mischung in Ruhe 
stehen blieb, sich allmiihlich als eine sehr dunkel gefirbte, 
syrupdse Masse zu Boden setzte, worauf die tiberstehende 
Fliissigkeit eine viel hellere Farbe zeigte. Diese Fltissigkeit 
wurde abgegossen und wieder mit etwas Aether versetzt, wo 
dann eine neue, diesmal weniger stark gefiirbte Fallung ent- 
stand u.s. w. Die erhaltenen Fillungen wurden, eine jede 
fiir sich, in Alkohol gelést und mit Aether gefillt, und 
durch eine systematische Wiederholung dieses Verfahrens ge- 
lang es, eine sehr dunkelfarbige, in Alkohol beinahe unlés- 
liche Fraction abzuscheiden, die in Allem dem voraus be- 
schriebenen, bei der Trennung der gallensauren Salze erhal- 
tenen Stoffe glich. In dem Verhiltniss, in welchem dieser 
Stoff entfernt wurde, zeigten die Aetherfillungen eine immer 
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hellere Farbe, bis sie schliesslich schneeweiss und von einer 
mehr késeiihnlichen Consistenz waren; beim Verbleiben in 
der Fltssigkeit schmolzen sie jedoch zu einem hellgelben 
Sodensatz zusammen. Wurden sie dahingegen auf das Filtrum 
cenommen, so konnten sie mit Leichtigkeit abfiltrirt werden, 
begannen auf demselben aber sofort zu einer schwach gelb 
cefirbten Masse zu verschmelzen, wiihrend gleichzeitig eine 
bedeutende Menge Aether und Alkohol, gleichsam heraus- 
gepresst, abrann, wodurch das Volumen der Fiallung. sich 
sehr verminderte. 


Nachdem der Farbstoff auf diese zwar ziemlich zeit- 
raubende Weise zum gréssten Theil entfernt war, wurden 
simmtliche Fractionen vereinigt und, um das gallensaure Salz 
so vollstindig wie moglich abzutrennen, mit einem grossen 
Ueberschuss von Aether versetzt. Ein Theil des Salzes ver- 
bleibt zwar immer in Lésung, denn bei dem Abdestilliren 
der abgesonderten Lésung wurde nachher ein nicht unbe- 
deutender Rest erhalten, der zwar nicht niher untersucht 
worden ist, ausser gallensaurem Salz aber wahrscheinlich 
auch Fett und Cholesterin enthielt’). Das mit Aether aus- 
cefaillte Salz wurde in Wasser gelést und mit Chlorbarium 
cefiillt. Der hierbei entstehende Niederschlag von $-Bariumsalz 
wurde im Anfange bei dem Umrtihren wieder von dem im 
Ueberschuss vorhandenen Natriumsalz gelést. Bei Zusatz von 
mehr Chlorbarium entstand eine bleibende Fillung.  Bis- 
weilen (ehe ich angefangen, zur Trennung der beiden gallen- 


1) Dass Cholesterin in dem rohen 6-Salz vorhanden ist, konnte 
ich in einem Falle, wo ich vergebens versucht hatte, die 6-Saéure durch 
partielle Ausfillung mit Schwefelsaiure von Farbstoff zu befreien, direct 
nachweisen. Ich fand nimlich, dass bei Zusatz von verdtinnter Schwefel- 
siure zu einer Losung der @-Siure in Natronlauge und dem Abfiltriren 
ausgefallter Saure sich eine braune, stark sauer reagirende Lésung erhalten 
liess, und dass, wenn zu dieser sehr vorsichtig 0,1proc. Scliwefelsiure 
gegeben wurde, die Fliissigkeit nach einer Weile Massen von silberglan- 
zenden, sehr kleinen Krystallen enthielt, die unter dem Mikroskop sich 
wls deutliche rhombische Tafelchen erwiesen und nach Abfiltriren und 
Trocknen eine schneeweisse Masse bildeten, welche sehr schéne und 
unzweideutige Cholesterinreactionen gab, 











sauren Salze eiskalte, gesittigte Glaubersalzlésungen anzu- 
wenden) zeigte sich die zuerst ausgefillte Portion flockiger 
und weniger zusammengebacken, sowie auch leichter filtrir- 
bar, als die spater abgesonderte Hauptmasse der Fiallung. 
Es zeigte sich dann, dass, wenn diese erste Portion ftir sich 
durch Behandlung mit Sodalésung wieder in Natriumsalz um- 
vewandelt wurde, dieses bei einer niheren Untersuchung einen 
Gehalt von a#-Natriumsalz aufwies, welches an seinem Ver- 
halten zu Natriumsulfat kenntlich war und von einer unvoll- 
stindigen Trennung der beiden Salze herriihrte. Etwas Der- 
artiges traf nicht ein, wenn zur Trennung der beiden Salze die 
voraus beschriebene Methode angewandt worden war. Wahr- 
scheinlich lisst sich auf das verschiedene Verhalten der Barium- 
salze auch eine Methode ftir die Trennung der beiden gallen- 
sauren Salze griinden; doch habe ich in dieser Richtung keine 
niheren Untersuchungen ausgefiihrt. 


Der Niederschlag, welcher durch einen Ueberschuss von 
Chlorbarium in einer Lésung von £-Natriumsalz erzeugt wird, 
ist in Aussehen und Eigenschaften dem entsprechenden von 
a2-Bariumsalz sehr unihnlich. Sie ist néimlich nicht k6érnig, 
sondern entweder dick, kisig oder (bei grésserer Verdtinnung) 
emulsionsartig, in beiden Fiillen aber geht sie bald in eine 
veschmolzene Masse von ziiher, pflasterartiger Consistenz tiber, 
welche sich am Boden des Gefiisses sammelt. Diese Fiallung 
lost sich sehr schwer in absolutem Alkohol, selbst kochendem, 
sehr leicht aber in warmem, verdtinntem Spiritus (spec. Gew. 
= 0,95). Bei Abktihlung der Lésung fillt wieder ein Theil 
des Salzes in Form von fein zertheilten Tropfen aus, welche 
zu einer ziithen Fliissigkeit zusammenfliessen. Sowohl in der 
ursprunglichen Wasserlésung, wie auch, und dies in noch 
hoherem Grade, in der Spirituslésung verbleibt eine nicht 
unbedeutende Menge des Bariumsalzes in Lésung und kann 
daraus durch Abdampfen wieder erhalten werden. Dasselbe 
setzt sich aus den concentrirten L6sungen in der Form von 
kKlaren, zahen Tropfen und gewoéhnlich ohne jede Spur von 
Krystallbildung ab, Nur ein einziges Mal bemerkte ich in 
einer kleineren Quantitit derartiger farbloser Tropfen, welche 
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sich aus einer Weingeistigen Lésung abgesetzt hatten, nach 
ruhigem Stehen wahrend einiger Zeit in gew6hnlicher Zimmer- 
temperatur Krystallisationen, indem in jedem Tropfen radiar 
angeordnete kleine Prismen von dem zuweilen bei dem %-Ba- 
riumsalz beobachteten Aussehen entstanden; nach einer kurzen 
Kintrocknung waen diese Krystallisationen jedoch wieder voll- 
stindig verschwunden, und das Ganze bildete nun eine firniss- 
artige, von unzihligen Rissen durchzogene Masse. 


Das pflasterartige ?@-Bariumsalz liess sich leicht ein- 
trocknen und pulverisiren. Nachdem dieses geschehen, wurde 
es, um es wieder in Natriumsalz tiberzuftihren, nit Sodalésung 
erwirmt, die Lésung von ausgefalltem Bariumearbonat ab- 
filtrirt und zur Trockne eingedampft, der Rest mit Alkohol 
behandelt, die Lésung von fremden Salzen abfiltrirt, voll- 
stindig eingetrocknet und pulverisirt, wieder in absolutem 
Alkohol gelést und diese Lésung dann mit Aether in der 
voraus beschriebenen Weise partiell gefiallt. Durch diese Be- 
handlung wurde eine fernere kleine Quantitét Farbstoff, Koch- 
salz u. s. w. entfernt. Die hernach mit Aether ausgefallten 
Fractionen waren bei der Ausfillung alle rein weiss, schmolzen 
dann aber zu schwach gelb gefirbten Massen zusammen, 
deren concentrirte Lésungen in Wasser oder Alkohol eine 
schwache, gelbe Farbung zeigten, wahrend die verdtinnten 
Lésungen beinahe farblos waren. Da diese schwache, gelbe 
Farbe sich trotz wiederholter Behandlung mit Aether unver- 
iindert erhielt, so dirfte sie vielleicht dem reinen $-Natrium- 
salz selbst angehéren. Si&immitliche erhaltene Fractionen, auch 
die, welche bei Eindampfung der letzten atherhaltigen Mutter- 
laugen zur Trockne gewonnen wurden und sich jetzt von den 
andern nicht mehr unterschieden, gaben bei Eintrocknung (im 
Trockenschrank bei circa 100°) und Pulverisirung des volu- 
mindsen, aufgebliitterten Restes ein beinahe rein weisses 
Pulver. Dieses hatte anfangs einen schwachen, doch deutlich 
stissen Geschmack, welcher aber bald verschwand, um einem 
intensiv bittern Platz zu machen. Ein derartiger stisser Vorge- 
schmack war bei dem #-Natriumsalz nie wahrzunehmen, dahin- 
gegen aber erschien sein bitterer Geschmack noch intensiver. 








3-Natriumsalzes freiwillig 


Wenn eine Wasserlésung des 
bis zu gewOhnlicher Temperatur abdtinsten durfte, entstand, 
wie schon erwahnt worden, nie eine solche Pseudokrystalli- 
sation, wie sie das 2-Salz zeigte. Beim Eindampfen der Lésung 
aber bis zu einem dicken Syrup erhielt sie nach und nach 
ein triiberes Aussehen, und bei mikroskopischer Untersuchung 
zivte es sich sodann, dass der syrupése Rest Massen von 
platten, spitzigen, sehr kleinen und weichen Krystallnadeln 
enthielt, deren Menge immer mehr wuchs, welche aber von 
der ziihen Mutterlauge nicht zu isoliren waren, weshalb alles 
bald zu einer gliinzenden, gummi- oder firnissiihnlichen Masse 
zusammentrocknete. Da es mir auch auf keine andere Weise 


i) 


evclang, das (@-Natriumsalz oder eine andere (-Verbindung 
zum Kkrystallisiren zu bringen, so dass die Eigenschaft dieses 
Salzes als chemisches Individuum hiitte dargethan werden 
kénnen, so blieb mir nichts Anderes tibrig, als auf analy- 
lischem Wege zur Klarheit dartiber zu kommen zu suchen, 
ob die neue Gallensiure eine chemische Verbindung oder 
eine Mischung verschiedener Stoffe ist. 

In betreff der analytischen Methoden mag nur erwahnt 
werden: die Bestimmungen von Kohlenstoff und Wasserstofi 
wurden durch Verbrennung mit Bleichromat in geschlossener 
Rohre auf gewohnliche Weise ausgeftihrt, jedoch gewodhnlich 
mit Abschluss der Verbrennung in einem langdauernden Sauer- 
stoffstrom, indem die Erfahrung zu zeigen schien, dass eine 
vollstindige Verbrennung des Kohlenstoffs auf andere Weise 
schwerlich zu erreichen war. 

Der Stickstoff wurde stets nach Kjeldahl’s jetzt so 
allgemein angewendeter Methode in der von ihm urspringlich 
angegebenen Weise') bestimmt, nur mit dem Unterschied, 
dass die entwickelte Ammoniakmenge durch Wiedertitrirung 
des Destillats mit verdtinnter Barytlésung*) und Rosolsaure 


1) Zeitschr. f. analyt. Chemie, Bd. 22, S. 366. 

2) Ein Cubikcentimeter derselben entsprach 0,00123 gr. Stickstoff. 
Ihr Titre veranderte sich kaum, selbst bei jahrelanger Verwahrung. Die 
Saure, in welche der bei der Analyse entwickelte Ammoniak aufgenommen 
wurde, hatte denselben Titre wie die Barytlésung. 

































































als Indicator ermittelt wurde, welches Verfahren mir viel 
sicherer und vortheilhafter als die von Kjeldahl anempfoh- 
lene Titrirungsweilse zu sein schien. Zur Deeomposition wurde 
zuweilen concentrirte Schwefelsiure allein, Ofter aber mit 
rauchender Schwefelsiure oder Phosphorsiureanhydrid unter- 
mischt angewendet und sodann Oxydation mit Kailiumper- 
manganat vorgenommen, Gewdhnlich musste jedoch mit der 
Erhitzung mehrere Stunden fortgesetzt werden, bevor die 
Lésung anfing, eine hellere Farbe anzunehmen; eleichwohl 
schien dieser letztere Umstand, nach mehreren vergleichenden 
Versuchen zu urtheilen, fiir die Gewinnung richtiger Ergeb- 
nisse nicht von N6then zu sein. Bei der Destillation war dic 
Anordnung getroffen, dass das eine abgemessene Menge ver- 
diinnter Schwefelsiure enthaltende Gefiiss, in welches das 
Destillat aufgenommen werden sollte, verschlossen und mit 
einer Ableitungsréhre versehen war, die in eimen_ kleinen 
Becher mit Wasser hinabhing. Der Zweck dieser Anordnung 
war der, das Ammoniakgas aufzunehmen, das méglicherweise 
von der Schwefelsiure, in welche die Réhre, durch die das 
Destillat abrinnt, wie bekannt nicht hinabreichen darf, nicht 
vebunden wiirde. Das Wasser in dem kleinen Becher wurde 
deshalb mit dem Destillat stets vor der Titrirung vereinigt'). 
Die Destillation geschah in einem mit Zinnréhre versehenen 
Apparat, wodurch aller Gefahr, dass die warmen Dimpfe 
aus dem Glas Alkali auslésen kénnten, vorgebeugt war. 

Der Schwetel wurde als Bariumsulfat nach Verbrennung 
mit Soda und Salpeter bestimmt. Hierbei wurde eine Correction 
fiir den Schwefelsiuregehalt der angewandten Reagentien an- 
vgebracht, weil es mir trotz wiederholter Versuche nicht ge- 
vliickt war, absolut schwefelfreie Soda zu erhalten. Bei einer 
Anzahl Versuche kam anstatt Soda Natriumhydrat (aus Na- 
triummetall bereitet) zur Anwendung, welches sich vollstiandig 
frei von Schwefelsiiure zeigte, was auch der Salpeter war, 

1) Dieses diirfte in den meisten Fallen zwar nicht von Néthen 
gewesen sein, das eine oder andere Mal aber (z. B. bei Analysen von 
Glykokoll) hatte das Wasser in dem kleinen Becher jedoch alkalische 
Reaction. 
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so dass eine Correction sich dann nicht als néthig erwies. Das 
veultihte Bariuimsulfat wurde vor der Abwagung stets durch 
eine Behandlungemit verdtinnter Salzsaiure gereinict. 

Die tibrigen Stoffe wurden nach den gewoéhnlichen, all- 
gemein bekannten Methoden bestimmt. Bei den Alkali- 
bestimmungen wurde gewohnlich nach Kimmerer’s Methode 
verfahren'). 

Das auf die oben beschriebene Weise gereinigte 3-Na- 
triumsalz war bei der letzten partiellen Fallung mit Aether 
in sieben, hinsichtlich der Menge ziemlich ungleiche Fractionen 
getheilt worden, die besonders getrocknet und_ pulverisirt 
wurden. Proben wurden von ihnen allen mit folgenden 
Ergebnissen analysirt: 

[. = 46,6 gr. 03334 gr., getrocknet bei ca. 150°, gaben 0,7896 gr. CO2 
und 0.2799 gr. H20. 0.5546 gr, gaben 0,085 gr, NagSO,4 
= 496% Na. 

Il. = 10,3 gr. 0.3808 er., getrocknet bei 140—150°, gaben 0.9062 gr. CO2z 
und 0.5138 gr. HeO. 
0.5998 vr. neutralisirten bei N-Bestimmung 13,36 


ebem. Siiure = 0,016433 gr. N oder 2,74%o, 

lil. — 28,9 gr, 0.3317 gr., getrocknet bei 120—140°, gaben 0,7996 gr. CQ2 
und 0,2878 gr. H20. 

IV. = 82 gr. 0,2540 gr., getrocknet bei 140—150°, gaben 0,6146 gr, COz 
und 0,2168 gr. H20, 

V. = 20,2 gr. 0,3992 gr., getrocknet bei 12O—140°, gaben 0,9621 gr. CO2z 
und 0,3260 gr. HO. 

VI. = 7,6 gr. 0,5885 gr., getrocknet bei 130—153° (halb geschmolzen), 


gaben 0,9227 gr. CO2 und 0.3157 gr. H20. 

Vil. = 30,4 gr. 0,4428 gr., getrocknet bei 150—160°, wobei die Sub- 
stanz zu einem gelben Glase zusammenschmolz, das 
nachher pulverisirt wurde, gaben 1,0422 gr. CO und 
0,3633 gr. H2,0. 


Werden diese Kohlenstoff- und Wasserstoffbestimmungen 
zusammengestellt, so erhailt man ftir die sieben Fractionen, 
im Procenten berechnet: 


I. II. IIf. IV. V. VI. VIL. 
Kohlenstoff. . . 64,59 64,90 65,75 65,99 65.73 64,77 64.19. 
Wasserstoff. . . 933 9,16 964 94S 907 9,03 9,12. 


1) Zeitschr. f. analyt. Chemie, Bd, 7, S. 221. 
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Anlasslich dieser Ergebnisse wurden einerseits die Frac- 
tionen I, II, VI und VII, andererseits die Fractionen Ill, IV 
und V zu je einer grossen Portion vereinigt, welche beiden 
Portionen wir mit A und B bezeichnen. Der Kohlenstoff- 
gehalt in A wtrde nach dem Obigen ungefahr 1°/, weniger 
betragen als der in B. Beide Portionen wurden in absolutem 
Alkohol gelist, die Lésung fractionirt mit Aether gefallt und 
die tibrig gebliebene Mutterlauge eingetrocknet. Auf diese 
Weise wurde eine jede der beiden Portionen in drei neue 
Fractionen getheilt, von denen die erste die unvergleichlich 
erdsste war und die dritte aus dem Eindampfungsrest der 
Aetherlésung bestand. Siammtliche auf diese Weise erhaltenen 
sechs Fractionen wurden mit folgenden Resultaten analysirt: 


A. 1. 0.2497 gr., getrocknet bei ca. 120°, gaben 0,5914 gr. CO2 und 
0,2111 gr. H20. 

A, 2. 0,4061 gr. (von einer Substanz, die erst zu ca, 150° erhitzt, 
wobei sie schmolz, dann abgektihlt, pulverisirt und sodann 
wieder zu 100° erhitzt worden war) gaben 0,9693 gr. CO2 und 
0,3367 gr. H20. 

A. 3. Da diese Fraction schon bei 100° schmolz, so wurde bei der 
Analyse folgendes Verfahren angewandt: Die Substanz wurde 
zu 145—150° erhitzt, bis dass ihr Gewicht constant wurde, die 
geschmolzene Masse sodann abgektihlt und pulverisirt, hierauf 
von ihr zu zwei Proben genommen und von diesen die eine 
analysirt, die andere aber wieder zu constantem Gewicht ein- 
getrocknet, wobei ein Verlust von 0,86%  entstand, der von 
der Feuchtigkeit herriihrte, welche die stark hygroskopische 
Substanz bei der Pulverisirung, Abwagung u. s. w. in sich auf- 
genommen hatte. In Uebereinstimmung mit dieser Feuchtig- 
keitsbestimmung wurden dann die bei der Verbrennung erhal- 
tenen analytischen Zahlen corrigirt. Diese waren: 0,2248 gr. 
gaben 0,5417 gr. COg und 0,1955 gr. H20O. 

B. 1. 0,2620 gr. (getrocknet bei ca. 120°) gaben 0,6245 gr. COs und 
0,2196 gr. H20. 

0,2532 gr. (ebenfalls bei ca. 120° getrocknet) gaben 
0,5927 gr. COg und 0,2099 gr. H20. 

0,3016 gr. (bis zu ca. 160° erhitzt, wobei die Substanz schmolz, 
hierauf abgektihlt, pulverisirt und bei ca, 115° zu constantem 
Gewicht getrocknet) gaben 0,7248 gr. COg und 0,2521 gr. H20O, 

B. 2. 00,2430 gr. (getrocknet bei ca. 115°) gaben 90,5765 gr. CO2 und 
0,2056 gr. H20. 
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B. 3. Die Substanz wurde bei 125--135° getrocknet und schmolz dabei. 
Nach Abktihlung und Pulverisirung wurde sie wieder bei 100° 
eingetrocknet, wobei Zeichen einer beginnenden Schmelzune 
auftraten. O,2718 gr. gaben 0,6544 gr. COg und 0,2545 gr. H2 0. 





Werden diese Analysen, mit Eintragen der corrigirten 
Zahlen fiir A. 3 und der Mittelzahl ftir die Analysen von B. 1, 
zusammengestellt, so erhailt man in Procenten berechnet, fiir 
die verschiedenen Fractionen folgende Werthe: 

A. 4. A.Y. <A.3}), as orm B.S. 
Koblenstoff . 2. 64,60 65,09 66.31 64,80 64,69 65,66, 
Wasserstoff 2. . 939 9,21 9,65 9,27 940 9,58. 

Wie man sieht, sind es nur die Fractionen No. 3, welche 
hinsichtlich der Zusammensetzung einen bemerkenswerthen 
Unterschied zeigen, ebenso wie sie auch bei ciner bedeutend 
niedrigeren Temperatur schmolzen als die andern. Zum Theil 
konnte dieses wohl (aus Grtinden, welche ich gleich nennen 
werde) auf der Einmischung von etwas freier Gallensiure 
beruhen, doch zeigte es sich, dass diese Fractionen auch einen 
tremden Stoff enthielten, indem sie sich nicht, gleich den 
andern, in absolutem Alkohol von der Temperatur des Zim- 
mers klar listen. Besonders war dieses mit A. 3 der Fall. 
Als niimlich diese Fraction in kochendem, absolutem Alkoho! 
veldst wurde, setzte die Lésung bei Abkthlung einen weissen 
Niederschlag ab. Dieser wurde durch erneute Behandlung 
mit kochendem absoluten Alkohol gereinigt. Bei Abktihlung 
der farblosen Lésung setzte sich sodann eine beinahe gela- 
tindse Masse ab, die unter dem Mikroskop sich aus kleinen 
runden, stark lichtbrechenden Kugeln mit undeutlich con- 
centrischer Zeichnung bestehend zeigte. Nach Abfiltrirung 
trocknet diese Masse bald zu weissen, leichten Stiicken zu- 
sammen, die sich leicht pulverisiren liessen und _ folgende 
Eigenschaften hatten. Bei Erhitzung schmolz die Substanz, 
sodann zersetzte sie sich und verbrannte darauf mit einer 
leuchtenden Flamme, unter Zurticklassung einer ziemlich 
grossen Menge Asche, deren Wasserlésung eine stark alkalische 


1) Ohne die angefihrten Correctionen sind die Zahlen fiir A. 3 = 
65,72%> C und 9,669 H. 





Reaction zeigte. Von Aether wurde die Substanz kaum, von 
Aether + Alkohol etwas besser gelést; mit Wasser gab sie 
eine diusserst fein getriibte, opalisirende Fltissigkeit, die sich 
nicht klar filtriren liess und aus welcher sich bei liingerem 
Stehen ein schimmernder Bodensatz abschied, der unter 
dem Mikroskop undeutlichen Cholesterintifelehen glich. Sal- 
kowsky’s Cholesterinreaction gab indessen einen negativen 
Ausschlag. Dieser Stoff war offenbar keine Gallensiurenver- 
bindung, denn er zeigte sich vollstiindig geschmacklos und 
cab auch keine Pettenkofer’sche Reaction. Er enthielt 
Stickstoff, dahingegen aber keinen Schwefel, denn ein quan- 
titativer Versuch (wozu jedoch nur 00,0488 gr. genommen 
werden konnten) zeigte, dass von ihm keine gréssere Menge 
BasO, erhalten werden konnte, als beweislich von dem an- 
cewendeten Reagens herrtihrte. Die Asche enthielt keine 
Phosphorsiiure. Die Hauptmenge der Substanz wurde in 
einem Platinschiffchen im Sauerstoffstrom verbrannt und da- 
bei folgendes Resultat erhalten: 0,1052 gr. gaben 0,1753 gr. 
CO, und 90,0693 gr. H,O. Im Platinschiffchen blieben 0,0203 gr. 
(= 19,29°/,) einer weissen, in Wasser léslichen Asche zurtick. 
Fiir aschenfreie Substanz berechnet, enthielt der Stoff also 
56,31°/, Kohlen- und 9,07°/, Wasserstoff. Aus Mangel an 
Material konnten leider nicht mehrere analytische Bestim- 
mungen ausgeftihrt werden. 


Aber wenn auch die chemische Natur dieses eigenthtim- 
lichen Stoffes nicht naher bestimmt werden konnte, so war 
derselbe doch offenbar als eine Verunreinigung der £-Hyo- 
glykocholsiure aufzufassen, und um, wenn mdglich, jede Spur 
davon, welche sich vielleicht noch vorfand, zu entfernen, 
wurden daher die Fractionen A. 1, A.2, B.1 und B.2, die 
bei den Analysen eine gleichartige Zusammensetzung gezeigt 
hatten, in absolutem Alkohol gelést und nach Verlauf von 
24 Stunden von der minimalen Tritibung abfiltrirt, welche 
sich dann abgesetzt hatte. Die concentrirte, hellgelbe Alkohol- 
idsung wurde mit kleinen Portionen Aether versetzt. Der 
dabei entstehende kasige Niederschlag, welcher sich im An- 
fange wieder léste, war rein weiss, Bei Zusatz von etwas 











Aether léste der Niederschlag sich viel langsamer, schmolz 
aber in der Fltissigkeit und bildete dann eine durchsichtige 
Bodenschicht von einer hellen, gelben Farbe, welche nicht 
das Geringste dunkler war, als die tiberstehende Fliissig- 
keit. Der oben erwiihnte dunkle Farbstoff schien also durch 
die vorhergehende Behandlung vollstiindig entfernt worden 
ZU sein. 


Nachdem Alles wieder gelést worden war, wurde die 
Losung vorsichtig in einen grossen Ueberschuss von Aether 
vebracht, wobei das Natriumsalz als ein kérniger, rein weisser 
Niederschlag ausschied. Bei zu schnellem Zusatz der Alkohol- 
ldsung geschah es leicht, dass dieser Niederschlag zu gelb- 
lichen Klumpen zusammenschmolz, welche jedoch, der Ein- 
wirkung von Aether ausgesetzt, in den eben erwihnten kor- 
nigen amorphen Niederschlag bald zerfielen. Dieser wurde 
ohne Schwierigkeit abfiltrirt und dann mit Aether gewaschen, 
bis das im Anfange wasserhelle Filtrat sich opalescent zeigte, 
was wahrscheinlich darauf beruhte, dass das gallensaure Salz 
sich in reinem Aether etwas weniger schwer léste als in 
alkoholhaltigem. Wie bereits erwihnt worden ist, veriindert 
der Niederschlag, sobald er den Aether verliert, gleichviel ob 
dieses durch Auspressung, freiwillige Verdampfung oder sanfte 
Erhitzung geschieht, seine Beschaffenheit, indem er sich aus 
einer kérnigen, leicht filtrirbaren und schneeweissen in eine 
klebrige und gelbliche Masse verwandelt. Als der von Aether 
befreite Niederschlag, um den Alkohol und die Feuchtigkeil 
(die sich bei der Abdampfung des Aethers condensirt hatte) 
zu entfernen, bei 100° getrocknet wurde, blatterte die zilhie 
Substanz sich durch die entweichenden Dampfe auf, so dass 
sie nach vollstiindiger Trocknung eine sehr voluminése, pordése, 
knitternde Masse bildete, welche nach Pulverisirung und wieder- 
holtem Trocknen ein feines, lockeres Pulver von einer weissen, 
kaum merklich in das Gelbe spielenden Farbe gab. Von 
diesem gereinigten Salz wurden im Ganzen ungefahr 104 gr. 
erhalten. Bei der Analyse gaben: 

0,3065 gr. 0,7293 gr. CO2 und 0,2636 gr. H20, was 64.89%  Kohlensto# 
und 9.55% Wasserstoff entspricht. 
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Bei dem Abdestilliren der grossen Mengen Aether, welche 
zu dem soeben beschriebenen Reinigungsprocess angewandt 
worden waren, wurde ein alkoholischer Rest erhalten, der 
nach Abdampfen und Trocknen eine gelbbraune Masse gab, 
die einem weniger reinen £-Natriumsalz ihnelte. Dieser 
Rest léste sich nicht klar in Wasser; die Lésung hatte saure 
Reaction und zeigte eine ausserordentlich feine, schimmernde 
Tribung, welche sich nicht abfiltriren liess und unter dem 
Mikroskop sich als aus diussert kleinen Stabchen oder Schiipp- 
chen bestehend zeigte. Bei Zusatz von etwas Alkali klarte 
sich die Lésung sofort, worauf sie sich wie gewdéhnliches 
¢-Salz verhielt. Die Ursache zu der sauren Reaction und 
dem andern, auf der Gegenwart von etwas freier Gallensiiure 
beruhenden, abweichenden Verhalten lag ohne Zweifel darin, 
dass der Aether Spuren von Schwefelséure enthielt, die bet 
dem Abdestilliren sich concentrirt und dann auf das im 
Aether geléste gallensaure Salz eingewirkt hatten. In der 
That liessen sich auch in der Lésung, nachdem alle Gallen- 
siure mit Salzsiiure ausgefallt worden, Spuren von Schwefel- 
siure mit BaCl, nachweisen, und als eine gréssere Menge 
des trocknen Rtckstandes mit absolutem Alkohol behandelt 
wurde, léste derselbe sich (bei schwach saurer Reaction der 
Losung) unter Zurticklassung eines geringen weissen Restes, 
welcher sich im Allgemeinen auf ganz dieselbe Weise wie die 
vorher beschriebene Substanz verhielt, bei Behandlung mit 
Wasser aber theilweise gelést wurde; in dieser Lésung erzeugte 
Chlorbarium nach Zusatz von Salzsiure und Abfiltriren aus- 
vefillter Gallensaiure eine schwache, doch deutliche Tritibung. 
Hierdurch dtirfte sich auch der etwas hohe Kohlenstoffgehalt 
der vorerwihnten Fractionen A. 3 und B. 3 erkliren lassen. 


Ausser den in dem Obigen angeftihrten Analysen des 
G-Natriumsalzes habe ich auch wiihrend fritiheren Stadien der 
Arbeit verschiedene Fractionen dieses Stoffes analysirt. Da 
indessen das analysirte Material in diesen Fallen gewoéhnlich 
keiner so sorgfiiltigen Reinigung wie die oben beschriebene 
unterworfen gewesen ist und es sich deshalb auch von einer 
etwas wechselnden Zusammensetzung vezeigt hat, so diirfte 
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den Analysen kéin so grosser Werth beizulegen sein, daher 
ich hier auch nicht ihre detaillirte Beschreibung geben, son- 
dern nur ihre Ergebnisse anfiihren werde. Neun Elementar- 
analysen gaben, in Procenten berechnet: 

Kohlenstoff 64,17 64,60 66,75 62,52 62,35 62,89 64,67 64,76 63,41 
Wasserstoff 958 9,83 9,54 9,23 884 871 893 9,15 9,19 
oder im Mittel 64,01°/, Kohlenstoff und 9,20°/, Wasserstoff. 
Drei Stickstoffbestimmungen gaben resp. 2,74, 2,75 und 2,73"). 
Stickstoff, also im Mittel 2,74°/, oder genau eben so viel, wie 
die Bestimmung des Stickstoffs in der gereinigten Substanz 
ergab. Das Mittel der Elementaranalysen dieser Substanz (die 
Analysen der eine abweichende Zusammensetzung zeigenden 
Fractionen A. 3 und B. 3 jedoch ausgenommen) betriigt dahin- 
vecen 65,00°/, Kohlenstoff und 9,30°/, Wasserstoff, beliuft 
sich also ftir den Kohlenstoff auf 1°/, mehr, als im Mittel 
die Analysen der weniger sorgfailtig gereinigten Substanz 

vegeben haben. 


0 


Die Analysen der verschiedenen Fractionen des am 
eriindlichsten gereinigten 6-Natriumsalzes zeigen meines Er- 
achtens indessen eine so gute Uebereinstimmung, als man 
bei der Untersuchung eines solchen hygroskopischen und 
schwer zu handhabenden amorphen Stoffes nur erwarten 
kann. Auf Grund derselben dtirfte man daher mit grosser 
Wahrscheinlichkeit die Gegenwart jedes sich in seiner Zu- 
sammensetzung von dem reinen gallensauren Salze wesent- 
lich unterscheidenden verunreinigenden Stoffes ausschliessen 
kénnen, Dahingegen aber ertibrigt die Méglichkeit, dass die 
untersuchte Substanz einen hinsichtlich seiner chemischen 
Kigenschaften mit ihr nahe verwandten und dieselbe oder 
nur eine sehr wenig abweichende Zusammensetzung zeigenden 
Stoff eingemischt enthalten hat. 


Und dieses war hier auch der Fall. 


Bei der Untersuchung der Producte, welche bei der 
Kinwirkung von kaustischen Alkalien oder Bariumhydrat auf 
die fragliche Gallensiiure (iiber welche Untersuchung ich in 
dem Folgenden niiher berichten werde) entstanden, fand ich 
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nimlich auch eine geringe Menge Taurin. Dieser Umstand 
deutete die Gegenwart ciner Hyotaurocholsiure in dem an- 
eewandten Material an, welches in solechem Falle schwefel- 
haltig sein musste. Dieses war auch mit dem auf die oben 
beschriebene, umstiindliche Weise gereinigten 3-Salz der Fall, 
und sein Schwefelgehalt konnte zufolge der bei seiner Dar- 
stellung (aus Bariumsalz) und seiner Reinigung angewandten 
Methoden schwerlich von eingemischtem Sulfat herrtihren, 
sondern es musste der Schwefel in dasselbe in einer orga- 
nischen Verbindung eingehen. Die Analysen gaben folgendes 
Resultat: 












172 gr., mit einer abgewogenen Menge Soda + Salpeter geschmolzen, 





gaben mit Correction fiir die in den Reagentien befindliche Schwefel- 
siure 0,0187 gr. BaSO4, was 0,00257 gr. S oder 0.81%  entspricht. 
0,6336 gr. wurden wit Soda + Salpeter geschmolzen und gaben 0,0371 er. 
BaSO4, was 0,0051 gr. S oder 0,809 o entspricht. 











Dieser Schwefelgehalt von 0,8°/, entspricht einer in dem 
dargestellten Priparat enthaltenen Einmischung von ungefiihr 
13°/, Natriumhyotaurocholat. Wenn man nimlich annimmt, 
dass die neue Hyoglykocholsaiure die Formel C,,H,,NO, habe 
— welche Formel mir am besten mit der Mehrzahl der ana- 
lytischen Bestimmungen Ubereinzustimmen scheint — so muss 
die entsprechende Hyotaurocholsiure die Zusammensetzung 
C,,H,,NSO, haben, und die procentische Zusammensetzung 


ist dann ftir 










Mischung von 











6-Natriumhyo- §-Natriumhyo- oe Gefunden 
‘ : 87% Glyko- ; 
glykocholat, taurocholat, Sets 139 beid. Analyse 
th apes cholat, 13% ; ‘ 
Cog Hy2NaNOs: Cog Hy4NaNSOg: - (im Mittel): 
Taurocholat: 

Kohlenstoff . 66,24 58S 65,41 65,00 
Wasserstoff . 8,92 8,44 8,85 930 
Natrium . . 4,88 441 4.82 496 
Stickstoff . . 297 2.69 2.933 9,74 
Schwefel . . -- 6,14 0,80 0,80 
Sauerstoff. . 16,99 18,44 17,19 (17,20) 














Die Ergebnisse der Analysen stimmen also recht gut 
mit der Annahme einer Einmischung von ungefihr 13°). 
Hyotaurocholat tiberein. 
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Ich versuchte jetzt mehrere Methoden, um die beiden 
Siuren von einander zu trennen, doch gelang mir dieses 
leider nur héchst unvollstindig. 


Am nichsten zur Hand lag es, die Methode zu ver- 
suchen, welche, urspriinglich von Strecker angegeben, zur 
Trennung der Sauren der Ochsengalle angewendet wird, nam- 
lich successive Fillung mit Bleizucker, Bleiessig und Blei- 
zucker +- Ammon, 


Ein vorbereitender Versuch mit einer geringeren Menge 
o-Natriumsalz (doch nicht von dem reinsten Priiparat) gab 
foleendes Resultat. Die Lésung des Salzes in Wasser gab 
mit Bleizucker einen reichlichen, voluminGésen, weissen Nieder- 
schlag, der sich langsam absetzte. Die tiber demselben stehende 
Fliissigkeit war milchweiss und nur mit einiger Schwierigkeit 
klar zu filtriren. Das klare Filtrat, welches amphoter, aber 
mit einer Uberwiegend sauren Reaction reagirte, gab bei 
Zusatz von mehr Bleiacetat nur eine bei Erwarmung ver- 
<chwindende Triibung, mit Bleiessig dahingegen einen flockigen 
Niederschlag, welcher bei Erhitzung in der Fltissigkeit zu 
braungelben Klumpen zusammenschmolz. Das Filtrat von 
diesem Niederschlag wurde nicht von Bleiessig allein gefillt, 
wohl aber bei Zusatz von einer klaren Mischung von Blei- 
essig und Ammoniak, wo dann eine starke Triibung entstand, 
die sich bald zu einem flockigen, hinsichtlich der Menge sehr 
ceringen Niederschlag sammelte, von dem eine Probe Pet- 
tenkofer’s Reaction gab. Aus dem Filtrat von diesem 
letzten Niedersechlag wurden allmahlich noch einige weisse, 
pulverfoérmige Niederschlige erhalten, welche jedoch aus basi- 
<chem Bleiacetat und Carbonat bestanden und kaum eine 
Spur von Gallensiure enthielten., 


Die drei Niederschlige, welche bei Zusatz von bBlei- 
zucker, Bleiessig und Bleiessig + Ammoniak erhalten worden 
und von denen der erstere der hinsichtlich der Menge unver- 
sleichlich grésste war, wurden, ein jeder fiir sich, durch 
Behandlung mit Soda, in Natriumsalz umgewandelt. Die 
erhaltenen Lésungen wurden filtrirt und zur Trockne ein- 





gedamptt, der Ruickstand in absolutem Alkohol geldést, filtrirt 

(von einem Ueberschuss von Soda) und mit Aether gefillt, der 

Niederschlag in Alkohol gelést, bei 100° eingetrocknet, pul- 

verisirt, von Neuem getrocknet und analysirt, wo dann erhalten 

wurden aus: 

0.5351 gr. (aus der Bleizuckerfallung) 0,01825 gr. BaSO4, was 0,0025 er. S 
oder 0,479 entspricht; 

0.4730 gr. (aus der Bleiessigfaillung) O,0948 gr. BaSO4, was 0,01302 gr. S 
oder 2,739 entspricht, und aus 

0.0973 yr. (aus der Fallung mittelst Bleiessig + Ammoniak) 0,02474 gr. 
BaSO4, was 0,0054 gr, S oder 5.49% entspricht. 


Die aus den mit Bleiessig erhaltenen Niederschliigen dar- 
vestellten Praparate, welche in ihrem Aeussern vollstindig 


vewOhnlichem (-Salz glichen, unterschieden sich indessen 
auch in anderer Hinsicht als in Bezug auf ihren’ hohen 
Schwefelgehalt. Sie wurden namlich nicht durch Salz- 
siiure gefillt, oder auch gaben sie damit héchstens eine 
Triibung, die sich sofort in einem Ueberschuss von Siiure léste. 
Das aus dem mittelst Bleiessig -+- Ammoniak erhaltenen Nieder- 
schlag dargestellte Natriumsalz wurde von gesiittigter Natrium- 
sulfatl6sung, selbst in grossem Ueberschuss, nicht gefallt, gab 
dahingegen aber starke Triibung bei Zusatz von gesiittigter 
Kochsalzlésung. 


Durch die angewandte Behandlung schienen also die 
beiden in dem (-Salz vorkommenden Gallenséuren von ein- 
ander getrennt worden zu sein, doch war dieses nur sehr 
unvollstandig geschehen, denn in der ersten Fraction, wo 
der Schwefelgehalt bei vollstandiger Trennung hitte = O 
sein mtissen, fand sich noch ungefihr ‘/,°/, Schwefel vor, 
und in der letzten, wo er sich, wie in reinem Natriumhyo- 
taurocholat, auf 6°) hatte belaufen muissen, betrug er nur 
3'/,°/,.. Durch eine Wiederholung der Behandlung schien 
jedoch nichts mehr zu gewinnen zu sein, denn als das aus 
dem Bleizucker-Niederschlag dargestellte Natriumsalz in Wasser 
celést, aus der verdiinnten Lésung von Neuem mit Bleizucker 
cefaillt, der Niederschlag in Natriumsalz umgewandelt wurde 
u. s, W., entstand ein Praparat, dessen Schwefelgehalt nicht 
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im Geringsten ab-, sondern eher zugenommen zu_ haben 

schien, denn 

0.4932 gr. gaben (nach Schmelzung mit Soda + Salpeter ganz wie bei 
den friiheren Analysen) 0,0195 gr. BaSOs = 0,00268 gr. S oder 
0.4% 6, 


Da indessen bei dem jetzt beschriebenen Versuch dureh 
die angewandte Methode wenigstens etwas gewonnen worden 
war, so zauderte ich nicht, die ganze Quantitét des auf die 
oben beschriebene Weise gereinigten und analysirten 3-Salzes 
derselben Behandlung zu unterwerfen. Die Ergebnisse waren 
hierbei vollstindig den soeben beschriebenen analog. Aus dem 
ausgepressten Bleizuckerniederschlag wurde ein Natriumsalz 
iit einem etwas verminderten Schwefelgehalt erhalten, denn 
0.4321 gr., mit Soda + Salpeter geschmolzen, gaben 0,0203 gr. Ba SOx, 

was 0,0028 gr. S oder 0,64% 9 entspricht. 


Als aber ein Theil dieses Natriumsalzes in sehr ver- 
diinnter Lésung partiell von Neuem mit verdiinnter Bleizucker- 
ldsung gefillt wurde, entstand ein Niederschlag, welcher, in 
Natriumsalz wngewandelt und (gleich den fritheren) bei 100° 
vetrocknet, bei der Analyse, diesmal mit Natriumhydrat + Sal- 
peter ausgeftihrt, folgendes Resultat gab: 

0,2398 gr. gaben 0,0119 gr. BaSOg = 0,0016 gr. S = 0,68 %o. 

Also keine weitere Verminderung des Schwefelgehaltes. 


Der mit Bleiessig allein erhaltene Niederschlag wurde in 
Natriumsalz umgewandelt und, zum Zwecke der Zerlegung in 
seine Bestandtheile, erneuter Fillung mit Bleizucker u. s. w. 
unterworfen. Der mit Bleiessig +- Ammoniak erhaltene Nieder- 
schlag dagegen, welcher die meiste Hyotaurocholsiure ent- 
halten sollte, wurde in Natriumsalz tibergeftihrt und zeigte 
dann die oben erwahnten Eigenschaften. Eine kleine Quan- 
titiit dieses Salzes wurde mit der 8fachen Menge 2-Natriumsalz 
vermischt und dann in Wasser zu einer 1procentigen Losung 
aufgelést. Die Absicht hierbei war, zu erforschen, ob die 
Gegenwart der Hyotaurocholsiiure méglicherweise die Eigen- 
schaften des 2-Salzes modificiren und dasselbe dem $-Salz 
‘iihnlich oder vielleicht gar mit ihm identisch machen kénnte. 
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Die angestellten Versuche zeigten jedoch, dass die charak- 

teristischen Reactionen des %-Salzes sich mit grésster Leichtig- 

keit in der Mischung nachweisen lassen. Der Rest des hyo- 

taurocholsauren Salzes wurde bei 100° getrocknet und dann 

mit folgendem Resultat analysirt: 

. 0.2462 gr. gaben nach Schmelzung mit Salpeter +- Soda 0,0805 gr. BaSO4, 
was 0,01106 gr. S oder 4,49%o9 entspricht ; 

0,1736 gr. gaben 0.3541 gr, COe und 0,1333 gr. H2O, was 55.63% » Kohlen- 

stoff und 8,53°'o Wasserstoff gleichkommt. 


Die Analyse zeigt, dass die Substanz auch andere Ver- 
unreinigungen als Z-hyoglykocholsaures Natron enthielt, denn 
wenn sie nur eine Mischung von reinem Tauro- und Glyko- 
cholat (resp. 73 und 27°/,) gewesen wire, die den gefundenen 
Schwefelgehalt gehabt hatte, wiirde die Elementaranalyse 
ungefiihr 61,4°/, Kohlenstoff und 8,9°/, Wasserstoff gegeben 
haben. Wahrscheinlich fand sich auch etwas Natriumacetat 
vor, dessen Entstehen in der Darstellungsweise seinen Grund 
gehabt haben diirfte. Leider reichte das Material ftir weitere 
Versuche nicht aus. Die Analyse widerspricht indessen der 
Annahme nicht, dass $-Hyoglykocholsiure auch in dieser 
Fraction mitgefolgt ist. 

Es ist bereits erwihnt worden, dass die hyotaurochol- 
siurereichen Fractionen von Siuren nur sehr unvollstaindig 
oder auch gar nicht gefallt wurden. Die Taurocholsiiure 
der Schweinegalle ist demnach, gleich derjenigen der Ochsen- 
valle, leicht in Wasser zu lésen, auch scheint sie, gleich 
dieser, ausserdem eine gewisse Menge der ihr entsprechenden 
Glykocholsiure in Lésung halten zu kénnen. Es dtirfte daher 
die Méglichkeit vorhanden sein, durch Ausfallung eine schwefel- 
freie Hyoglykocholsiure zu erhalten, obschon man dabei, 
falls die Hyotaurocholsiure sich ebenso leicht zersetzt wie 
die gew6éhnliche Taurocholsiure, risquirt, die ausgefillte 
Saure von Hyocholalsiure verunreinigt zu erhalten. Die Ver- 
suche zeigten indessen, dass die schwefelhaltige Siéure bel 
der Ausfillung der schwefelfreien Gesellschaft leistet. Eine 
Lésung des aus dem _ Bleizuckerniederschlag dargestellten 
Natriumsalzes wurde mit Salzsiure gefillt; die Fallung wurde 
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sorgfaltig gewaschen, bei 100° getrocknet und analysirt, 
wo dann 

0,3828 gr., mit Soda + Salpeter geschmolzen, 0,0178 gr. BaSO, gaben, 
was 0,0024 gr. S oder 0,659!o entspricht. 


Auch wenn die Siure in Alkohol gelést und diese Lésung 
mit Wasser versetzt wurde, was eine milchweisse Fltissigkeit 
gab, aus welcher die ausgefallte Saure sich nur sehr lang- 
sam absetzte, erwies sich diese Saiure bei der Priifung noch 
schwefelhaltig. 

Die Z-Hyotaurocholsiiure, deren Existenz mir theils durch 
die Nachweisung von Taurin unter die Zersetzungsproducte 
bei Einwirkung von Baryt auf das @-Salz, theils durch die 
Moglichkeit, durch partielle Fallung dieses Salzes Fractionen 
mit einem so verschiedenen Schwefelgehalt wie 0,64 und 4,49°/, 
und auch mit im Uebrigen verschiedenen Eigenschaften zu 
erhalten, gentigend erwiesen zu sein scheint, zeigt also so 
vrosse Neigung, bei Reactionen mit der in einer vielfach 
créssern Menge gegenwirtigen §-Hyoglykocholsiure mitzu- 
schleppen, dass es mir, wie gesagt, nicht gelungen ist, diese 
beiden Siuren vollstandig zu trennen. Sollte eine vollstiandige 
Trennung derselben tiberhaupt modglich sein, so diirfte die- 
selbe mit Sicherheit sehr grosse Opfer an Zeit, Arbeit und 
vor Allem an Material fordern. 

Die im Folgenden beschriebenen Eigenschaften der 2-Siiure 
und der Salze derselben gehéren also eigentlich nicht der 
reinen, sondern der durch Hyotaurocholsaure und ohne Zweifel 
auch durch kleine Mengen von 2-Séiure, welche mittelst der 
angewandten Trennungsmethode nicht zu entferren waren, 
verunreinigten {-Saure an. 


Bei der Beschreibung des Verfahrens, welches ich an- 
gewandt habe, um die #- und die %-Siure von einander 
zu trennen, ist auch das Natriumsalz der letztern mit seinen 
Kigenschaften geschildert worden. Zur Vervollstindigung cieser 
Schilderung mag indessen folgender Bericht tiber das Verhelten 
dieses Salzes zu gew6hniichen Reagentien hier Platz finden. 








Kali- und Natronlauge gaben mit einer verdtinnten 
Lésung von 3-Salz cine milchige Tribung, die bei grésserer 
Concentration sich zu einer schweren, syrupésen, mehr oder 
weniger stark gelb gefiirbten, in kalte zihen, in Warme 
mehr leichtfliissigen Fliissigkeit sammelte. Gesiittigte Soda- 
l6sung verhalt sich auf ungefiihr dieselbe Weise. Am- 
moniak allen verursacht keinen Niederschlag, aber wenn 
sodann Salzsiure zugesetzt wird, jedoch in keiner gréssern 
Menge, als dass die Reaction sich noch stark alkalisch zeigt, 
so entsteht eine starke, emulsionsartige Triibung, die sich 
allmihlich zu klebrigen Tropfen sammelt. Directer Zusatz 
von Salmiaklésung hat dieselbe Wirkung. 


Die Einwirkung gesattigter Alkalisalzlésungen werde 
ich weiter unten beschreiben. 

Chlorbarium, Chlorcalcium und Magnesium- 
sulfat verhalten sich ziemlich gleichartig, indem ihre Lésungen 
bei vorsichtigem Zusatz einen dicken, weissen, kisigen Nieder- 
schlag geben, der sich anfangs wieder in einem Ueber- 
schuss von gallensaurem Salze l6ést, nachher aber 
permanent wird und schnell zu einer klebrigen, syrupésen 
Masse zusammenschmilzt. Die Niederschlige lésen sich in 
Wasser, in warmem besser als in kaltem, ziemlich gut, so 
dass in sehr verdiinnten Lésungen kein Niederschlag ent- 
steht, selbst dann nicht, wenn das Reagens in grossem Ucber- 
schuss zugesetzt wird. 


Eisenchlorid erzeugt einen rostgelben, gelatindsen 
und voluminésen Niederschlag, welcher beim Kochen mehr 
pulverférmig und compact wird, aber nicht schmilzt. 


Silbernitrat giebt einen weissen, sehr voluminésen 
Niederschlag, welcher sich im Anfange in Ueberschuss von 
gallensaurem Salze idst; bei dem Kochen wird der Niederschlag 
schwerer und mehr pulverférmig, schmilzt nicht, nimmt aber 
bald eine dunkle Farbe an. 


Quecksilberchlorid giebt mit einer verdtinnten Lésung 
von $-Salz eine schwache Opalescenz, welche bei missiger 
Erwarmung bedeutend stiarker wird, beim Kochen aber bei- 
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nahe verschwindet, um dann bei der Abktihlung wiederzu- 
kommen. 

Andere Salze schwerer Metalle (Ferrosulfat, Zink- 
sulfat, Mangansulfat, Kobaltnitrat, Nickelnitrat, Chromalaun, 
Mercuronitrat, Kupfersulfat, Bleiacetat, Zinnchloriir) geben 
reichliche, flockige, gelatindse oder kisige Niederschlige von 
einer auf der Natur des Fillungsmittels und der Concentration 
der Lésung beruhenden Farbe und Beschaffenheit, welche alle 
bei Erhitzung in der Fltissigkeit schmelzen. 


Verdiinnte Siiuren, Mineralsiuren ebensowohl wie Essig- 
siiure u. a., erzeugen einen reichen, flockigen, bald zusammen- 
backenden Niederschlag, aus freier %-Hyoylykocholsiiure be- 
stehend, welcher in einem Ueberschuss von concentrirter Siiure 
ldslich ist. Bei vorsichtigem Zusatz sehr verdtinnter Siure 
(z. Bb. Zehntelnormal-Salzsiure) lést sich der im Anfange ent- 
stehende Niederschlag wieder, und dieses geschieht so lange, 
dass die Z-Salzlésung, welche urspriinglich alkalische Reaction 
zeigt, schon lingst eine stark saure Reaction angenommen 
hat, ehe noch eine permanente Tribung durch ausgefiillte 
@-Siure bemerkbar geworden ist. Vermuthlich entsteht hier- 
bei irgend ein saures lésliches Salz. — Das Entstehen siimmt- 
licher oben genannter Niederschlige wird durch Alkohol ver- 
hindert. 

Normaler, stark sauer reagirender Urin fallt eine L6sung 
von %-Salz nicht, und ganz dasselbe ist mit einer Lésung 
von Natriumphosphat der Fall, welcher so viel freie Phosphor- 
siiure zugegeben ist, dass die Reaction schwach, aber deut- 
lich sauer ist. 

Eine Lésung von Pepton (Handelswaare) giebt mit einer 
Lésung von {-Salz eine feine, emulsionsartige Tribung, welche 
sich leicht und klar in einem Ueberschuss von gallensaurem 
Salze lost. 


Liisst man eine klare, nicht allzu concentrirte Lésung 
von $-Salz in Wasser so stehen, dass die Luft zu ihr freien 
Zutritt hat, so wird sie in der Regel in einigen Tagen tribe, 
und es setzt sich dann ein Bodensatz ab, der sich unter 
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dem Mikroskop aus Hefenpilzen und Bacterien wechselnder 
Formen bestehend zeigt. Wird die Lésung hinwiederum durch 
Aufkochen (wobei sie bedeutend schiumt) in einem mittelst 
eines Baumwollenpfropfens verschlossenen Kolben_ sterilisirt, 
so kann sie sich jede beliebige Zeit unveriindert erhalten. 
Um zu sehen, ob die Entwickelung von Bacterien eine Zer- 
setzung der %-Siiure mit gleichzeitiger Bildung entsprechender 
(holsiure herbeiftihren kénnte (was bei den Ochsengallen- 
siiuren der Fall ist), liess ich eine L6sung von %-Salz mehrere 
Monate hindurch stehen und bei gewéhnlicher Temperatur 
faulen. Hierbei entwickelten sich Massen von Bacterien, ein 
starker fauler Geruch machte sich bemerkbar und die Loésung 
erhielt eine dickfliissige, in hohem Grade schleimige und faden- 
ziehende Beschaffenheit. Die aus dieser Lésune ausgefiillte, 
nicht weiter gereinigte, tiber Schwefelsiure ausgetrocknete 
Siiure gab bei der Analyse folgendes Resultat: 

0.2828 gr. gaben 0,6939 gr. CO2 (= 66,990 C) und 0.2418 gr. HeO 

(= 9,3%o H). 
0,4227 gr. neutralisirten bei der N-Bestimmung 4,9 cbem. Siure (= 
1,42 9/9 N). 

Die Analysen zeigen also, dass die Siiure noch un- 
gefahr die Hiilfte ihres ursprtinglichen Stickstoffgehaltes ent- 
hielt und mithin noch lange nicht vollstiindig durch den lang- 
wierigen Fiiulnissprocess zersetzt war. 

In Uebereinstimmung mit den Salzen anderer Gallen- 
siuren (mit Ausnahme derjenigen der #-Hyoglykocholsaiure) 
zeigt sich auch eine Wasserlésung des %-Natriumsalzes optisch 
activ. Dieselbe ist namlich rechtsdrehend, obschon nur sehr 
schwach. Bei der Bestimmung der specifischen Rotation wurde 
der Werth (4)p = +3,66° erhalten. Zu bemerken ist jedoch, 
dass diese Bestimmung, gleichwie die in dem Folgenden an- 
gefiihrten, mit Wild’s kleinerem Polaristrobometer, also nur 
mit einer Réhrenlange von 10 cm. ausgefiihrt ist. 


Von den iibrigen Salzen der %-Hyoglykocholsaure sind 
folgende niaher untersucht worden: 

Das Kaliumsalz. Bereitet durch Auflésung der £-Saure 
in einer Kaliumcarbonatlésung, Eindampfung zur Trockne, 
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Extraction des Riickstandes mit Alkohol, Fallung der alko- 
holischen Lésung mit Aether, Loésung des ausgefallten Salzes 
in Wasser, sowie Eindampfung der Lésung, zeigte dieses Salz 
im Grossen und Ganzen dieselben Eigenschaften wie das 
Natriumesalz. Die zu einem ziihen Syrup verdichtete Wasser- 
lOsung wurde bei Abkihlung weisslich trtibe, doch waren 
bei mikroskopischer Untersuchung in ihr keine deutlichen 
Krystalle, sondern nur eine undeutlich kérnige Masse wahr- 
zunehlinen, 


- 


0.5690 gr. (getrocknet bei 100°) neutralisirten bei der N- Bestimmung 
12.35 chem. Siure, was 0,01519 gr. N oder 2.67%  entspricht. 
04422 gr. vaben 0.0820 er. KoSOg oder 8,329 K, 
0,8240 gr. gaben 0.0551 gr. BaSQg, was 0,58 %9 S entspricht. 
Eine Mischung von 90°/, C,,H,,KNO, und 10°/, C,,H,,- 
KNSO, wtirde 2,84°/, N, 7,96°/, K und 0,59°/, S enthalten. 


Das Ammoniumsalz. Zuerst mit Salmiak ausge- 
schieden und dann mit Aether aus alkoholischer Lésung 
eefiillt, bildete es einen weissen, kiiseiihnlichen Niederschlag, 
der bald unter dem Aether zu einer gelblichen, syrupdsen 
Masse zusammenschmolz, welche selbst nach Monaten noch 
keine Anzeichen einer Krystallisation zeigte. 


Das Bariumsalz. Darstellung und Eigenschaften des- 
selben sind bereits im Obigen beschrieben worden. 

OA394 gr. bei 100° getrockneten Salzes gaben 0,9112 gr. CO und 0,3061 gr. 
H2O, was 56,5699 C und 7,749 H entspricht. 

0,6717 gr. aus Spiritus ausgefallenen, tiber Schwefelsiure getrockneten 
Salzes gaben 0,1183 gr. BaCO3 oder 12,25) Ba. Die Formel 
Cog Hyg baNOs + 2 H20O fordert 56,479 C, 8.82% H und 12,3999 Ba). 

Das Calciumsalz gleicht in allen Hinsichten dem 

Bariumsalz, scheint aber in Alkohol noch leichter Jéslich zu 

sein. Das mit Aether aus der Alkohollésung ausgefillte und 

bei 100° getrocknete Salz wurde analysirt, und so gaben dann: 
0.4220 gr. 1,0384 gr. CO und 0,3565 gr. H20. 


1) Selbstredend bestand auch dieses und die folgenden Salze aus 
Mischungen mit hyotaurocholsauren Salzen. Ich habe es jedoch nicht 
als nothwendig erachtet, in jedem einzelnen Fall den Schwefelgehalt zu 
bestimmen. 
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Dieses enspricht 67,31°/, Kohlenstoff und 9,38°/, Wasser- 
stoff, withrend die Formel C,,H,,caNO, resp. 66,67 und 8,97 °; 
fordert. 


i 
































Das Magnesiumsalz. Wenn eine concentrirte L6sung 
von 6-Natriumsalz tropfenweise mit einer concentrirten Magne- 
siumsulfatlbsung versetzt wird, so entsteht ein dicker, weisser 
Niederschlag, der sich im Anfange bei dem Umrithren wieder 
lost, dann aber permanent wird und bald zu einem zihen 
Syrup am Boden aes Gefiisses zusammenschmilzt. Bei dem 
Decantiren der tiberstehenden Fliissigkeit und Behandlung der 
Fallung mit Wasser geht dieser Syrup zum _ gréssern oder 
ceringern Theil in weisse Flocken tiber, welche sich unter 
dem Mikroskop aus kleinen, platten, stumpfen, oft sternen- 
formig zusammengewachsenen Krystallnadeln bestehend zeigen. 
Nach dem Abfiltriren trockneten diese Krystalle bald zu 
spréden, durchscheinenden Massen zusammen, die sich ohne 
Schwierigkeit pulverisiren liessen. 

0,2107 gr. an der Luft getrockneten Salzes verloren bei 100—105° 0,0241 gr. 
oder 11,44% an Gewicht. Dieses entspricht am niachsten der Zu- 
sammensetzung Ces, H42mg NOs + 31/2 H2O, wo der Wassergehalt ist 
= 12,04%p. 

Die Formel Cos H42 mg NOs + 3 H2O fordert 10,519 9 Wasser. 

0,6482 gr. eines Praparates, welches durch Lisung des ausgefallten Salzes 
in Alkohol, Ausfillung mit Aether und Trocknung bei 100° bereitet wor- 


den, gaben bei dem Gliihen 0,0300 gr. Mg O, was 2,77°/o Mg entspricht. 
Die Formel Cog H4g mg NOs; fordert 2,61 °%o Mg. 


0.7658 gr. neutralisirten bei N-Bestimmung 17,7 chem. Saéure, was 
0.02128 gr. N oder 2,78%o entspricht. 
Die Forme] fordert 3,04. 


Das Silbersalz. Gefallt mit Silbernitrat aus einer 
Lésung von (-Natriumsalz, bildet dasselbe einen sehr volu- 
minésen, gelatindsen Niederschlag. Dieser wurde in Alkohol 
gelist und mit Aether gefallt, abfiltrirt und dann bei gewohn- 
licher Temperatur ohne Zutritt des Lichtes getrocknet. Der- 
selbe wurde jedoch nicht unbedeutend dunkler, und als er 
sodann, nach Pulverisiren bei 100°, getrocknet wurde, zeigte 
er die Tendenz zu schmelzen und nahm dabei eine sehr 
dunkle, schwarzbraune Farbe an. Der Verlust an Gewicht 
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hierbei belief sich jedoch nur auf ungefihr 1°/,. Zwei Be- 
stimmungen des Silbergehaltes des getrockneten, ohne Zweife! 
etwas verinderten Salzes gaben 19,44 und 19,76°/ Silber: 
die Formel C,,H,, AgNO, fordert 19,42°/, Ag. 


Das Bleisalz. Der weisse, voluminése, bei Erhitzuneg 
in der Fltissigkeit schmelzende Niederschlag, der durch Blei- 
zucker in einer Lésung von %-Natriumsalz hervorgerufen wird, 
ist, gleich dem ihm entsprechenden z-Salz, kein neutrales, 
sondern ein basisches Salz, oder vielmehr eine Mischung von 
Bleihyoglykocholat und Bleioxydhydrat in wechselnden Ver- 
hiiltnissen. Die im Wasserbad ausgetrocknete Fillung wurde 
pulverisirt und sodann bei 95° noch mehr getrocknet, wobei 
das Salz bereits zu schmelzen begann. 

0.5407 evr. gaben beim Gliihen einen Riickstand von 0,1224 gr., welcher. 
als PbO berechnet, 21,01°%o Pb entspricht. 
0.2052 gr. gaben 0,0597 gr. Gliihungsriickstand = 20,899 o Pb. 
Die Formel Cog H42 pbNOs fordert nur 18,7799 Blei. 


Das Kupfersalz. Auch dieses hat eine wechselnde 


Zusammensetzung und scheint sich wie das entsprechende 
Salz der #-Siure zu verhalten. Eine missig verdtinnte Lésung 
von 3-Natriumsalz wird von Kupfersulfat so vollstindig gefiillt, 
dass das Filtrat bei Zusatz von Siure keine Tritibung zeigt. Der 
Niederschlag wurde mit kaltem Wasser ausgewaschen (wobe! 
er sich in geringer Menge léste), bis das Filtrat nicht mehr ftir 
Schwefelsiiure reagirte, ausgepresst und bei 100° getrecknet. 
0.5639 gr. gaben 0,0494 gr. Kupferoxyd, entsprechend 6,999 Cu. 

Der Niederschlag schien also wenigstens hauptsachlich 
aus neutralem Salz (die Formel C,,H,,cuNO, fordert 6,61°), 
Kupfer) zu bestehen, aber als er in 96procentigem Alkohol 
gelést wurde, schied bei Abkthlung ein Theil aus, der mit 
Weingeist eine sauer reagirende Lésung gab, aus deren Filtrat 
nach Fallung mit Aether und Auspressung der ausgefallten 
Substanz, Trocknen, Pulverisiren und erneutem Trocknen bei 
100° ein Salz oder wahrscheinlicher eine Mischung von basi- 
scher Natur erhalten wurde, denn 


0,3074 gr. gaben 0,0345 gr. CuO, entsprechend 8,969 Cu, 
0,4414 gr. gaben 0.0501 gr. CuO, entsprechend 9,06%o Cu. 
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Es hat also den Anschein, als ob das neutrale Kupfer- 
salz sehr leicht zu Mischungen von saurer und_ basischer 
Beschaffenheit zersetzt wtirde. 







Die freie @-Hyoglykocholsa&iure gleicht in den meisten 
Hinsichten sehr der vorher bekannten Schweinegallensiure. 
Ausgefillt mit einer hinreichenden Menge verdtinnter Mineral- 






siure oder Essigsiiure, bildet sie einen voluminésen, flockigen, 





weissen Niederschlag, welcher bald zu einer ziihen, mehr oder 
weniger klebrigen, seideglinzenden Masse von einer in das 
Gelbe stossenden Farbe zusammenbiickt. Hat die Fallung bei 
sewOhnlicher Temperatur stattgefunden, so wird diese Masse 
bald ziemlich hart und fest, aber in diesem feuchten Zustand 
wird sie schon durch die Wirme der Hand erweicht und 
dann knetbar wie Wachs, um bei gelinder Abkihlung gleich 
wieder spréde zu werden. Ist die Séiure dahingegen getrocknet 
worden, so kann sie in pulverisirtem Zustand in Wasser- 
badwiirme erhitzt werden, ohne dass sich ein Zeichen von 
Schmelzung wahrnehmen lisst, bei einer Erhitzung (im 
Trockenschrank) bis zu 100° aber beginnt sie zusammenzu- 
sintern, und bei einer nur wenig héhern Temperatur schmilzt 
sie zu einer glasartigen Masse, welche auch bei Abkiihlung 
volistindig klar bleibt. Der Schmelzpunkt lisst sich nicht 
exact bestimmen, denn die Siure erweicht bei Erhitzung und 
geht allmihlich in den geschmolzenen Zustand Uber. Die 
Versuche, welche ich angestellt habe, scheinen indessen dar- 
zuthun, dass die Schmelztemperatur auf der Genauigkeit 
beruht, mit welcher die Saure ausgetrocknet worden ist. So 
schmolz pulverisirte Siiure, welche lange im Exsiccator ge- 
trocknet worden war, aber noch 1,4°/, Feuchtigkeit ent- 
hielt, bei ungefahr 132—137°, wihrend dieselbe Saure, 
bis zum Schmelzen erhitzt und unmittelbar nach der Ab- 
ktihlung pulverisirt, nicht eher als bei 150° vollstindig schmolz. 
Die geschmolzene Siiure hatte eine gelbbraune Farbe, die um 
so dunkler war, je héher die Temperatur gesteigert gewesen. 
Nach Abkitihlung giebt sie ein in hohem Grade electrisches 
Pulver. Bei stairkerer Erhitzung zersetzt sich die Saiure unter 
Abgabe einer bedeutenden Menge theerahnlicher, mit stark 
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russender Flamme verbrennender und eigenthtimlich — bei- 






























nahe nicotinartig — riechender Destillationsproducte. S| 
Die @-Hyoglykocholsiure lést sich etwas in Wasser. ” 
Wird die trockne Siure auf blaues Lackmuspapier gelegt und 
mit Wasser befeuchtet, so fiirbt sich das Papier da, wo dic le 
Siaure liegt, intensiv roth. In Folge dieser Léslichkeit hat die al 
Saure einen, wenn auch ziemlich langsam hervortretenden, th 
ausgepriigt bittern Geschmack. Von Alkohol wird die Saure " 
sehr leicht gelést und aus dieser Lésung bei Zusatz von Aether d 
ausgefiillt, doch verbleibt hierbei ein nicht unbedeutender u 
Theil in der Alkohol-Acthermischung gelést. Von concen- Bi 
trirter Essigsiiure und auch von starken Mineralsiuren wird d 
die %-Saure ziemlich leicht gelést. Concentrirte Schwefel- d 
siure giebt mit ihr, ebenso wie mit andern Gallensiuren, * 
eine gelbrothe Lésung, die besonders nach miissiger Erwiir- " 
mung eine starke grtine Fluorescenz.zeigt. Von Ammoniak D 
und verdtinnten Lésungen von kohlensauren oder kaustischen b 
Alkalien wird die Siiure leicht gelést. Wird dieselbe hin- V 
wiederum mit starker Alkalilauge begossen, so veriindert sie | 
sich nicht merkbar, doch lést sie sich, nachdem die Lauge d 
abgegossen worden, leicht in Wasser und ist also in Alkali- 
salz tibergefiihrt worden. 
Alle Versuche, die Siure in krystallisirtem Zustand zu 
erhalten, sind gescheitert. Auch bei sehr langsamer Ein- 
dampfung, monatelanger Einwirkung von Aether u. s. w. setzte 
sie sich stets in der Form von gréssern oder kleinern, harz- 
artigen Tropfen ab. Bei Versuchen, die in Spiritus geléste r 
© 


Sdiure mit schwacher Natronlauge von bekannter Stirke zu 
titriren, zeigte es sich, dass neutrale Reaction eintritt, noch 
ehe */, der berechneten Alkalimenge zugesetzt sind. Auch g 
hat ja, wie schon oben erwahnt worden ist, die Wasserlésung 
des @-Natriumsalzes deutlich alkalische Reaction. 


Wenn die trockne, pulverisirte Saiure mit Wasser be- 
feuchtet wird, so nimmt sie dieses allmahlich auf und bickt 
zu einer, festen, zusammenhingenden, leicht schmelzenden 
Masse zusammen. 


Die @-Siéiure, in Alkohol geldst, ist rechtsdrehend. Ihre 
specifische Rotation wurde bei ungefaihr 22° bestimmt und 
ist (4p = +8,2°. 

Die £-Siure giebt Pettenkofer’s Reaction ebenso 
leicht und mit ungefiihr denselben Farbennuancen wie die 
andern Gallensiiuren. Die dabei entstehende rothviolette, griin 
fluorescirende Liésung zeigte im Spektroskop dasselbe Verhalten 
wie «ie andern Gallensiuren, indem sie ein einigermassen 
deutliches Absorptionsband zwischen D und E, nahe an E, 
und ein sehr undeutliches, mehr nach dem Violett hin liegendes 
vab'). Des Vergleiches wegen suchte ich die Lage der Mitte 
des ersten Bandes fiir mehrere aus verschiedenen Gallensiuren 
dargestellte Lésungen zu bestimmen. Das Band war jedoch 
so schwach und undeutlich begrenzt, dass scharfe Ablesungen 
nicht médglich waren; die angefiihrten Zahlen sind daher 
Durchschnittszahlen einer Menge von Ablesungen. Dieselben 
beziehen sich tibrigens direct auf die Scala des angewandten 
Wrede’schen Instrumentes, auf welcher D von 22,31 E von 
19,05 entsprochen wurde. Bei Versuchen mit einer Lésung, 
dargestellt : 

aus £-hyoglykocholsaurem Natrium, lag die Mitte des Bandes bei 19,70, 

%-hyoglykocholsaurem Kalium, » » »— » > » 19,60, 

a-hyoglykocholsaurem Natrium, » » » — » > » 19,78, 

ahyoglykocholsaurem Natrium (bei einer anderen Ver- 

suchsserie), lag die Mitte des Bandes bei. . . . . 19,74, 
einer Mischung von ochsengallensauren Natriumsalzen, lag 
die Mitte des Bandes bei. . . . . .. .. . © 19,97, 

Die Differenzen zwischen den verschiedenen Zahlen sind 

veringer, als die Differenz zwischen den verschiedenen Ab- 


1) Dieses war — in Uebereinstimmung mit der zuerst von Schenk 
gelieferten Beschreibung — der Fall, wenn die Reaction durch Zusatz 
cone. Schwefelsiure zu der Lésung von Gallensaéure + Rohrzucker aus- 
gefiihrt wurde, wo die dabei entstehende Warmeentwickelung die Keaction 
vollendete. Wurde hinwiederum von Anfang an schwiachere Saiure (= con- 
centrirte, mit ihrem halben Volumen Wasser verdiinnte) angewendet, so 
dass die Mischung nachher erwarmt werden musste, so waren die oben- 


genannten Bander gewoéhnlich durch eine diffuse Absorption im Griin 
und Blau ersetzt, wiahrend ein neues, starkes Band im Orange bei 22.9 
auf der Seala auftrat. 





lesungen fiir eine und dieselbe Lésung, mithin sicherlich ohne 
alle Bedeutung. 


Bei der Analyse verschiedenartig bereiteter 2-Siure wur- 
den folgende Resultate erhalten: 


A. Siiure mit Wasser aus alkoholischer Lésung gefillt, 
wieder in Alkohol aufgelést, eingedampft, bei 100° geschmolzen, 
pulverisirt und tiber Schwefelsiure getrocknet, gab aus: 

0,4074 gr. 1,0232 gr. COz und 0,3489 gr. H2 0. 


B. Siure, pulverisirt und im Exsiccator mehrere Monate 
lang getrocknet, gab aus: 


0,3799 gr. 0,9617 gr. CO2 und 0,3427 gr. H20. 


C. Siure, geschmolzen, pulverisirt und tiber Schwefel- 
siure getrocknet: 
0.5837 gr. neutralisirten bei N-Bestimmung 13,4 chem. Saure 
0,016528 gr. N. 


D, Siure, aus reinstem Natriumsalz gefillt und tiber 
Schwefelsiiure getrocknet, welche Siure, gemiiss besonderer 
Bestimmungen, 1,43°/, Feuchtigkeit und 0,16—0,22, also im 
Mittel 0,19°/, Asche enthielt'), gab: 

aus 0,3340 gr. 0,8319 gr. CO2 und 0,2926 gr. H20, 

aus 0,2333 gr. 0.5869 gr. CO2 und 0,2098 gr. H20; 

0,6853 yr. neutralisirten bei N-Bestimmung 16,4 cbem. Saure = 
0,02027 gr. N und 

0,6637 gr. gaben 0,0254 gr. BaSO, = 0,0035 gr. S, entsprechend 
einem Gehalt von ungefihr 89/9 %-Hyotaurocholsiure, 


In Procenten: 
Berechnet 


fiir 92/0 3-Hyoglyko- Gefunden: 
fiir Cog H43 NOs: cholsiiure _ 89! EE  — - 

6-Hyotaurocholsaure: 

Cog = 312 69,49 68,93 68,49 69,04 69,05 69,71 

His = 48 9,57 9,52 951 10,02 9,73 9.99 

= 14 93,12 3,09 283 — 3,01 

i <3 SO 17.82 17.95 S ‘ial oat 

449 10000 S = O51 . - ss 





!) Die Procentzahlen sind nach Abzug fiir Feuchtigkeit und Asche 
berechnet. 





Als eine Probe der Si&iure (D) zu circa 140° erhitzt 
wurde, zeigte sie, nachdem sie 6,08 oder, nach Abzug fiir 
die Feuchtigkeit, 4,65°/, an ihrem Gewicht verloren, ein nahe- 
zu constantes Gewicht. Vielleicht hatte sich hierbei eine 
Anhydrid C,,H,,NO, — welche einen Gewichtsverlust von 
4,01°/, bedingt — gebildet, aber schon bei 160° trat ein 
fernerer Gewichtsverlust ein, und die Siure schien im Zer- 
setzen begriffen. 


(Fortsetzung folgt.) 





Ueber den Saccharomyces apiculatus. 
Von 


Dr. Carl Amthor. 


(Der Redaction zugegangen am 24. April 1888.) 


Reess') beobachtete, dass der Saccharomyces apiculatus 
massenhaft bei der Weingiihrung vorkommt. In den meisten, 
vielleicht sogar in allen Fillen veranlasst er nach ihm den 
Beginn der Weingihrung und wird dann durch den Saccharo- 
inyees ellypsoideus verdriingt. Vom physiologischen Stand- 
punkt aus verhalt er sich nach Reess wesentlich wie Sacch. 
ellypsoideus und S. Cerevisiae. 

Pasteur’) fand ihn oft im Traubensaft. 

Nach Engel’) soll er in den meisten Fallen die Gihrung 
der Fruchtsafte veranlassen. 

Engel sowohl, wie Hansen‘) fanden ihn auch im Bier. 

Hansen’) studirte genauer seine Lebensbedingungen. 
Er fand, wie schon Reess und Engel, dass er hauptsich- 
lich auf reifen, stissen Frtichten vorkommt und keimt, dagegen 
nie oder nur ausnahmsweise auf unreifen erscheint. Den 
Winter tiber verbringt er nach Hansen (I. c.) in der Erde, 


1) Reess. Botan. Unters. tiber die Alkohol-Gihrungspilze, 1870. 

2) Pasteur, Etudes sur la biére, 1870, S. 148. 

3) Engel, Les ferments aleooliques, 1872. 

1) Meddelelser fra Carlsberg Laboratoriet, 1879, S. 49 des 
franzos, Résumé. 


‘) Meddelelser fra Carlsberg Lab., 188]. IIL. 
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hauptsachlich unter den Baiumen und Stréuchern, auf deren 
Fruchten er sich im Sommer findet und die ihm zur Nah- 
rung dienen. 





Derselbe Forscher beobachtete weiter, dass der S. api- 
culatus in Bierwiirze Untergaihrung erzeugt, jedoch erhielt er 
nie mehr wie 1 Vol.-"/, Alkohol. Das so erhaltene Bier roch 
obstartig. Zur Neutralisation der gebildeten Saéure in 100 cbem. 
wurden bis 2,4 cbem. Normal-Alkali verbraucht. 







Die Schaumdecke, welche bei der Giéhrung entstand, 
war viel weniger stark, wie bei anderen Saccharomyceten, 
die abgesetzte Hefe braun, nicht weiss, wie gewoéhnlich. 






Der S. apiculatus ist nicht im Stande, den Rohrzucker 
zu vergihren. In Concurrenz mit dem S. Cerevisiae wird er 
als der Schwachere schliesslich zurtickgedriingt. 






Hansen stellte durch seine Untersuchungen fest, dass 
von Sacch. Cerevisiae und ellypsoideus eine gréssere An- 
zahl von Hassen existirt. Diese Annahme wurde unter- 
sttitzt durch den Beweis, dass verschiedene Hefen in gleich 
zusammengesetzter Nihrlésung verschiedenartige chemische 
Arbeit verrichten ‘). 








Es schien mir wahrscheinlich, dass auch von S. apicu- 
latus eine Anzahl von Rassen existirt. Da Ascosporen-Bil- 
dung bei dieser Hefe noch nicht beobachtet wurde, andere 
Unterscheidungsmerkmale in morphologischer Hinsicht bei 
der Aehnlichkeit der Formen aber kaum gefunden werden 
kénnen, so beschloss ich, die Wirkungen zweier aus Mosten 
verschiedener Gegenden stammenden Formen des S. api- 
culatus auf Niahrfliissigkeit derselben Zusammensetzung zu 
studiren. 









Zu diesem Zwecke presste ich frische, reife Trauben, 
filtrirte und _ sterilisirte sofort den Most in Pasteur’schen 
2 Liter-Kolben. Nach S8wochentlichem Stehen vertheilte ich 
die Fliissigkeit zu gleichen Theilen in 2 sterilisirte 1 Liter- 
















1) Amthor, Studien tiber reine Hefen. Zeitschr. f. phys. Chemie, 
Bd. XII, 1888, S. 64, 


Zeitschrift fir physiologische Chemie. XII. oS 
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|. Liter -Kolben 
60 chem. desselben Mostes, in welchen 8 Tage vorher je 
eine Zelle des S. apiculatus ausgesit worden war (nach 
Hansen’s Methode). Die eine Zelle stammte aus einem 
rheinhessischen weissen (Niedersaulheim), die andere aus 
einem wtirttemberger rothen Most (Heilbronn). 


Kolben und brachte in jeden aus je einem 


Beide 1 Liter-Kolben wurden unter genau den gleichen 
Bedingungen gehalten und zwar bei gewoéhnlicher Stuben- 
Temperatur. Die Gihrung begann alsbald. Die Schaum- 
decke war, wie schon Hansen beobachtete, schwach, die 
abgesetzte Hefe braun, nicht weiss wie bei anderen Saccharo- 
myceten. 

Am 3. Januar 1888 waren die Kolben beschickt worden. 
Am 19, Februar war der mit Sacch. apic. Rheinhessen an- 
gesetzte Most fast klar und es konnte keine Entwickelung voi 
Kohlensiiure mehr beobachtet werden. Am 28. Februer war 
das Gleiche der Fall bei dem mit Sacch. apic. Heilbronn 
angesetzten Most. 


Am 6. Marz wurden die Fliissigkeiten filtrirt; sie waren 
nach einmaligem Filtriren ganz blank und hatten ein ange- 
neh obstartiges Bouquet. Schon in Bezug auf die Farb 
konnte ein betriichtlicher Unterschied bemerkt werden. Most 
und Weine glichen einer hellen Bierwiirze. Setzt man dic 
mittelst des Colorimeters von Stammer ermittelte Farbinten- 
sitiit des Mostes = 100, so war die des Weines aus Sacchi. 
apic. Rheinhessen = 60, die des Weines aus Sacch. apic. Heil- 
bronn nur = 45,3. 


Der verwendete Most hatte folgende Zusammensetzung: 


Specif. Gew. bei 4-15" G.. 2. . « » « s. 4 » « = FGM 
In 100 ebem. bei +15° C.: 
Extract (nace Bekele). 5 6 ew we Sow wdc» BE 
ee a 
Re: bce ae Soe Se Oe wt we RY oe ee eee 
ne 
Pebeptioe Share. « 2. sw we en we tl eh hw we) 6 
a i a ee ee 
Farbintensitat nach Stammer (Normal-Farbe = 100) = 4,17 
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Die Zusammensetzung der vergohrenen Fliissigkeiten war 
folgende: 
Sacch,apicul. Saecch.apicul. 
Rheinhessen: Heilbronn: 
Alkohol Vol.-% . . .. . . . = 8,25 £6 


In 100 chem. bei + 15° CG: 


Gew.-%» . 2. . . | OBS 3.65 
Glycerin (asche- und zuckerfrei), . 0.3112 0,3533 
Extract (Schultze) . . . . . . 16,09 3,80 
» (direct bestimmt) . . .. — 13,4340 

mvertgucker. ....: 2+... SS 11,20 
perme =. es ee SE CS a” 1.0556 1.0087 
Pine Saure ....+.+-e«-e«. G8085 O,8756 
Fliichtige Saure (als Essigsiure be- 

weehimet) ..«§..e. « » QR 0.1065 
MUU gs ce ee Ge me ee ee “ed 0,19%4 0.1002 
Phosphorsiure . . . . . . . . 00,0278 0,0277 
muckstol-. «. ...+» « « « « QOGB 0,0379 
Farbintensitit nach Stammer . . 25 1,89 
Specif. Gew. bei 4-15° C. nach dem 

Entgeisten . . . . . . .  1,06017 1.05199 


Simmtliche Zahlen sind Mittelwerthe aus 2 gut tiber- 
einstimmenden Analysen. 


In der chemischen Zusammensetzung der 2 Weine macht 
sich sonach ein betrachtlicher Unterschied bemerkbar, woraus 
der Schluss gezogen werden muss, dass von Sacch. apiculatus 
verschiedene Rassen existiren. 


Der Alkohol-, Zucker-, Glycerin-, Stickstoffgehalt, so- 
wie die fliichtige Saure zeigen in beiden Flussigkeiten be- 
deutende Abweichungen. Der Gehalt an Gesammtsaure ist 
fast derselbe geblieben, wie im Most, trotzdem sich wiahrend 
der Gihrung betriichtliche Mengen Weinstein abgeschieden 
haben. 


Der Filter-Riickstand des Sacch. apic. Heilbronn von 
840 cbem. Wein wurde titrirt und entsprach = 5,4337 Wein- 
siure. Angenoinmen, dass 80 chem. Wein im Filter sitzen 
geblieben sind (was aber sicher zu hoch gegriffen ist), so 
bieiben nach Abzug der diesen 80 cbem. entsprechenden Saure 
noch 4,6268. 
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Fixe Saure aus 920 chem. Wein. 
Fixe Saure aus dem Filter-Riickstand . 


8,055 
4.6268 































L 
! Summa 3 
| 920 des ursprtinglichen Mostes enthielten fixe Séure. 9,2763 
* bleibt fiir 920 chem. = 3,4060 Saure. ” 
: Es sind also fir 100 chem. = 0,3701 fixe Saure wah- ~ 
i rend der Gihrung neugebildet worden, ca. 3 mal mehr, wie ; 
, Pasteur bei Gihrung mit gew6hnlicher Hefe fand. t 
ig Noch auffalliger ist der hohe Gehalt an_ fliichtiger \ 
i Saiure, Dieselbe besteht nur zum Theil aus Essigséure, wie , 
f. durch Herstellung des Silbersalzes ermittelt wurde. Uebrigens ‘ 
4 schmeckten die Weine durchaus nicht stichig, wie es der Fall , 
4 sein miuisste, wenn die fltichtige Saéure hauptsichlich aus | 
8 Kssigsiiure bestiinde. 
‘ Die fliichtige Saure, zn deren weiterer Untersuchung die 
7 erhaltene geringe Menge nicht ausreichte, roch angenehm 
, cumarinartig. 
; Durch mehr oder weniger starke Betheiligung des Sacch. 
apiculatus bei der Weingiithrung erkliart sich der oft sehr 
hohe Genalt mancher Weine an fltchtiger Séiure, ohne dass 
dieselben einen Essigstich hiitten, 
Als ich den Sacch. apic. Heilbronn in Bierwitirze aussite, 
konnte ich in der klaren Flissigkeit, nachdem die Gahrung ) 


beendigt war (20 Tage Gihrdauer), nur 0,938 Vol.-°/, Alkohol 
nachweisen. Aehnliche Beobachtungen machte Hansen. Letz- 
terer (I. ¢.) scheint anzunehmen, dass der Sacch. apic. tiber- 
haupt nicht mehr Alkohol wie 1 Vol.-°/, erzeugt. 
Jérgensen’) scheint es wahrscheinlich, dass der Sacch. 
apic. die Maltose nicht vergihrt. Spiater*) spricht er dies 
bestimmt aus. Versuche dartiber konnte ich jedogh nicht 
auffinden. 





1) Alfred Jérgensen, Ueber das Verhaltniss der Alkohol-Fer- 
mente gegentiber der Saccharose. Allgem. Hopfen- und Brauer- Zeitung, 
S85, No. 20. 

2) Derselbe, Die Mikroorganismen der Gihrungs -Industrie, 1886, 
Ss. 118. 
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Boutroux') beobachtete, dass Saech. apic. in Dextrose- 
Lésungen starke Gihrung erzeugt. 


Um das Verhalten des Sacch. apic. gegentiber Maltose- 
und Dextrose-Lésungen zu studiren, kochte ich Bierwtirze der- 
selben Zusammensetzung, wie diejenige, in welcher unser Pilz 
nur 0,93 Vol.-°/, Alkohol erzeugen konnte, zur Ueberfiihrung 
der Maltose in Dextrose mit verdtinnter Schwefelsiiure, neu- 
tralisirte mit kohlensaurem Kalk, brachte auf das ursprtingliche 
Volumen, filtrirte, sterilisirte im Pasteur’schen Kolben und 
siite nach einigen Tagen eine Zelle des Sacch. apic. Heilbronn 
ein. Die Wiirze hatte in 100 cbem. 0,0960 Saure (als Wein- 
siiure berechnet) enthalten. 


Nachdem die Hauptgihrung vorbei, die Gihrung aber 
noch nicht ganz beendigt war (nach 8 Tagen), goss ich etwas 
von der vergohrenen Fltissigkeit zur Analyse ab. 


In 100 chem waren jetzt enthalten: 


Alkohol Vol.-%. ..... =. 2,62 
» Gew.-% 2. « = : . 2 
ne ee 
Davon flitichtige Siure . . . . 0,0618 (als Essigsaure berechnet) 
Dime Sure. . . . «© © + » « GIS 


Es hat sich somit, nachdem durch Kochen der Wiirze 
mit Schwefelsiure die Maltose in Dextrose umgeftihrt worden 
ist, bei derselben Temperatur und ‘/, der Zeitdauer ca. 3 mal 
mehr Alkohol gebildet. 


Durch diesen Versuch ist bewiesen, dass die Maltose 
direct durch Sacch. apic. nicht vergohren wird, wohl aber 
nach Ueberfiihrung in Dextrose. 


Wahrend der Gahrung der mit Schwefelsiure behandelten 
Bierwiirze haben sich ebenfalls wie bei den Weinen gréssere 
Mengen fliichtiger Saéure gebildet, und zwar im Verhiltniss 
zum Alkohol genau so viel, wie bei der Gahrung des « Mostes» 
mit Sacch, apic. Heilbronn. 





1) Boutroux, Sur l’habitat. et la conservation des levures spon- 
tanées. Bull. de la soc. Linnéenne de Normandie, 3. Sér., 4. Vol. 
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Noch eine andere Betrachtung lisst sich an diesen Ver- 
such kKnupfen, 

Wenn Sacch. apic. die Maltose nicht vergihren kann, 
so muss die in der urspriinglichen Wize gebildete geringe 
Menge Alkohol aus Dextrose entstanden sein. 

Dadurch erhilt die Angabe von F. Musculus und 
D. Gruber’), welche bei der Einwirkung von Diastase aut 
Stirke neben Dextrin und Maltose geringe Mengen Dextrose 
fanden, eine weitere Bestitigung. 

In der angegebenen Eigenschaft des Sacch. apiculatus 
bietet sich auch ein Mittel, kleine Mengen von Dextrose 
neben viel Maltose (z. B. in Bierwtirzen) quantitativ durch 
die erzeugte Alkoholmenge zu bestimmen. 


1) Zeitschr. f. phys. Chemie, Bd. Il, S. 181. 





Ueber das Sauerstoffbedirfniss der Schlammbewohner. 
Von 


@. Bunge, 
Professor der physiologischen Chemie in Basel. 


Der Redaction zugegangen am 26. April 1888.) 


In einer frtiheren Arbeit’) habe ich gezeigt, dass gewissen 
parasitisch im Darme lebenden Witrmern die Fahigkeit zu- 
kommt, lange Zeit ohne Sauerstoff zu existiren und lebhafte 
Jewegungen auszuftihren. 

Unter ahnlichen Verhaltnissen wie diese Parasiten im 
Darme leben andere Wtirmer im Schlamme der Gewisser. 
Wie im Darminhalte, so werden auch im Schlamme durch 
die Faiulnissprocesse reducirende Substanzen gebildet, welche 
den Sauerstoff binden, und die sich entwickelnden Gase — 
Sumpfgas und Kohlensiure — verdriingen die atmosphiarische 
Luft. Wir miissen daher a priori erwarten, dass die im 
Wasser lebenden Thiere, welche sich in den Schlamm hinein- 
graben und bisweilen lingere Zeit unter der Oberflache des 
Schlammes aufhalten, ein lebhaftes Sauerstoffbedtirfniss nicht 
haben, vielleicht sogar langere Zeit ggnz ohne Sauerstoff leben 
kénnen. Die folgenden Versuche bestitigen die Richtigkeit 
dieser Deduction. 

Meinen ersten Versuch machte ich an dem gewohnlichen 
medicinischen Blutegel, von dem es bekannt ist, dass 
er oft lange Zeit unter der Oberfliche des Schlammes am 
Grunde der Teiche sich aufhalt. In ein Reagensglas wird 


1) Diese Zeitschrift, Bd. 8, S. 48. 1883. 
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Quecksilber gebracht und ausgekocht, hierauf Brunnenwasser 
und gleichfalls ausgekecht. Sobald das Glas abgektihlt ist, 
wird ein Blutegel hinein gebracht, das Glas luftdicht geschlossen 
und in eine Quecksilberwanne umgesttlpt. Ein Luftblaschen 
ist nicht hinein gelangt. Die Héhe des sperrenden Queck- 
silbers betrigt aussen und innen am Glase 3,6 cm., das Kérper- 
gewicht des Thieres 1,4 gr., das Volumen des Wassers 34 cbem. 
Die Bewegungen des Thieres sind wihrend der ersten halben 
Stunde sehr lebhaft, werden dann schwacher, sind aber noch 
am Ende des dritten Tages deutlich. Erst am vierten Tage 
wird das Thier todt gefunden. 


Ich stellte nun noch Versuche mit drei anderen Hiru- 
dineen an, welche in der Umgebung Dorpat’s haufig in Griben 
und Pftitzen im Schlamme und unter Steinen angetroffen 
werden. Ein Pferdeegel (Haemopis), 1,3 gr. schwer, 
wird in 15 cbem. ausgekochten Teichwassers tiber Queck- 
silber abgesperrt. Die Bewegungen sind eine volle Stunde 
lang sehr lebhaft, werden dann trager. Um die Mitte des 
zweiten Tages noch Bewegungen. Am dritten Tage todt 
gefunden. Von zwei Clepsinen, die zusammen in 3 cbem. 
ausgekochten Teichwassers tiber Quecksilber abgesperrt wur- 
den, war die eine schon am zweiten Tage todt, die andere 
dagegen kroch noch am Anfange des sechsten Tages an der 
Wand des Reagensglases umher und wurde erst am Ende 
des sechsten Tages todt gefunden. Eine Nephilis lebte 
unter denselben Bedingungen 45 Stunden. 

Genau in derselben Weise machte ich noch einen Ver- 
such an einer Turbellarie: Planeria torva. Von 4 Exem- 
plaren lebten 3 einen Tag, das 4. zwei Tage. 


Den folgenden Versuch stellte ich an einer Species der 
Gattung Lumbriculus an, welche durch ihren Hamoglobin- 
gehalt lebhaft roth gefiirbt ist. Dieser Umstand lisst ver- 
muthen, dass diese Thiere ein lebhafteres Sauerstoffbediirfniss 
haben, als andere Wtirmer. Auch beobachtet man, dass sie 
immer nur auf kurze Zeit in den Schlamm am Ufer sich ver- 
kriechen, fiir gew6hnlich aber frei im Wasser spielen. In der 
That starben sie in Teichwasser tiber Quecksilber abgesperrt 
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schon am Anfange des zweiten Tages. obgleich das Wasser 
bei diesem Versuche nicht ausgekocht worden war. 

Noch rascher gingen alle diejenigen Wasserthiere nach 
Luftentziehung zu Grunde, welche differenzirte Respirations- 
organe haben. Schnecken (Limnaeus stagnalis, Physa acuta) 
starben nach 10 bis 15 Studen. Gliederthiere: kleine Crusta- 
ceen, Wasserkifer (Dytiscus), Asseln (Asellus aquaticus), 
Wassermilben (Hydrachna) waren schon nach 1 bis 5 Stun- 
den todt. 


Ks scheint also, dass von den anaérobiotischen ein- 
zelligen Wesen bis zu den héchstorganisirten Thieren mit 
lebhaftestem Sauerstoffbedtirfniss alle Ueberginge in der Thier- 
reihe vorkommen. Mit einer weiteren Verfolgung dieser Frage 
bin ich beschiftigt. 











Neue Versuche tiber die Tension des Sauerstoffs im Blute und 
in Oxyhamoglobinlésungen. 


Von 


G. Hiifner. 


(Der Redaction zugegangen am 3. Mai 1888.) 


Die Frage nach dem Partiardrucke des Sauerstoffs, unter 
welchem bei normaler Blutwirme die Dissociation des Oxy- 
himoglobins beginnt, gehért trotz mannigfacher tiber diesen 
Gegenstand angestellter Untersuchungen noch immer zu den 
nicht vollig befriedigend gelésten Problemen. Zwar durfte 
man nach den allgemeinen Erfahrungen tiber Dissociations- 
vorginge von vornherein erwarten, dass die Dissociation auch 
bei diesem K6rper bei einer Temperatur von 40° eine gréssere 
sein werde als bei niederer Temperatur; und in der That 
fand denn auch Paul Bert’), dass defibrinirtes, vdllig ent- 
vastes Hundeblut bei etwas niedrigerem als dem _ halben 
Atmosphirendrucke und einer Temperatur von 38° betriacht- 
lich weniger Sauerstoff absorbirt, als das gleiche Blut bei 
dem gleichen Drucke, aber bei Zimmertemperatur, — ein 
Beweis offenbar, dass kérperwarmes, im Blute befindliches, 
Oxyhiimoglobin schon bei jenem Drucke nicht mehr bestin- 
dig ist. 

Auch gelangten spiter Frankel und Geppert’) nach 
einem einfacheren Verfahren zu einem ahnlichen Resultate, 
insofern sie kérperwarmem Hundeblute bei einer Verdinnung 
der Luft nur bis herab zu 280 mm. Druck schon recht merk- 
liche Sauerstoffmengen entziehen konnten. 


1) La pression barométrique, recherches de physiologie expéri- 
mentale. Paris 1878, p. 687—697. 

2) Ueber die Wirkungen der verdiinnten Luft auf den Organismus. 
Eine Experimental-Untersuchung. Berlin 1883, S. 60. 
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Aus meinen eigenen Versuchen'), die gleichfalls bei einer 
hdheren Temperatur (35°), aber nicht mit Blut selbst, sondern 
mit L6-ungen von Hundeblutkrystallen angestellt wurden und 
die dahin abzielten, den Sauerstoffdruck zu ermitteln, bei 
welchem die im Gange befindliche Dissociation jedes Mal 
stille stand, — aus diesen schien hervorzugehen, dass die 
Grésse der Dissociation, gleichmissige Temperatur voraus- 
gesetzt, nicht bloss vom Drucke, sondern auch noch von der 
Concentration der Lisung abhiingig sei, in dem Sinne, dass 
mit wachsender Concentration auch der Druck steige, bei 
welchem die Dissociation stille steht, und dass ferner die 
Sauerstoffabgabe auch bei schwacher Concentration der Lésung 
und bei sehr niedrigem Drucke bereits zu einem Zeitpunkte 
aufhére, wo immer noch Oxyhiimoglobin genug in unzer- 
setztem Zustande vorhanden ist. Als oberste Druckgrenze, 
bei welcher die Dissociation auch in concentrirteren Lésungen 
stille stand, stellte sich damals ein Partiardruck von 25 Milli- 
metern heraus; nur in einem Falle, bei einem Versuche mit 
einer Lésung von Pferdehimoglobin, ging eine Dissociation 
auch noch oberhalb eines Partiardruckes von 35 mm. vor sich. 
Die Resultate jener friiheren Versuche kénnen indessen auf eine 
genigende Beweiskraft keinen Anspruch machen, da der da- 
malige Apparat ein vélliges Untertauchen unter Wasser nicht 
erlaubte und nur ein Theil der Operationen, nur das Schitteln, 
nicht aber die so empfindlichen Druckmessungen, bei héherer 
und gleichmiassiger Temperatur ausfiihrbar waren. 

Seitdem ich im Farbstoffe des Rinderblutes ein Material 
kennen gelernt, das ausserst leicht léslich ist und doch sich 
jederzeit in reichlichen Mengen gewinnen lasst, habe ich des- 
halb meine Versuche tiber die beregte Frage von Neuem auf- 
genommen. Ich habe das Verhalten des Rinderblutes selbst, 
in 2 Fallen auch das Verhalten von Hundeblut, mit demjenigen 
der Lésung von jedes Mal frisch dargestellten Rinderblut- 
krystallen verglichen, und dazu jetzt einen Apparat benutzt, 
der nicht nur eine viel sichrere Herstellung und viel gleich- 
miassigere Einhaltung einer bestimmten Temperatur, sondern 





1) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. 6, S. 94 ff. 
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in Folge davon auch eine viel sichrere Druckmessung des 
angewandten Gasvolumens gestattet. Es ist ein Apparat, der 
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ebensowohl zu Messungen der Tension, wie zur Ausftihrung 
von Absorptionsbestimmungen geeignet ist. 
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Apparat. 

Der eigentliche Apparat besteht im Wesentlichen aus 
2 Theilen, von denen der eine, das Manometer, im Innern 
eines grossen Wasserbehalters senkrecht befestigt ist. Der 
andere Theil, ein gliserner Kugelapparat, kann nach Belieben 
mit dem Manometer in Verbindung gesetzt und wieder von 
ihm getrennt, er kann fiir sich mit Fltissigkeit und Gas 
gefiillt und mittels einer besonderen Vorrichtung unter Wasser 
geschittelt werden. Die luftdichte Verbindung beider wird 
durch imetallische und zwar aus massivem Nickelmetall ge- 
fertigte Ansatze vermittelt, deren einer auf das obere Ende 


schenkels, wahrend der 
andere an das eine 
Ende des Kugelappa- 
rates angekittet ist. 


des einen Manometer- ——_———— 
| 1 





Kugelapparat 
(Fig. 1). Dieser ist aus 
einer grésseren (a), et- 
wa 170 cbem., und 
einer kleineren (b), et- 
wa 78 cbem. fassenden 
Glaskugel zusammen- 
gesetzt, welche beide 
durch einen Hahn (c) 
mit mdglichst weiter 
(nahe 10 mm. Durch- 
messer) Bohrung mit 
einander verbunden 
sind. Die kleinere Ku- 
gel kann ferner durch | 
den Hahn d verschlos- ———— Rslenainil 
sen werden, an wel- d 
chen sich auf der ent- 
gegengesetzten Seite 
das offene, etwa 5 cm. | 


v 


lange Rohr e anfiigt. Fig. II. 
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An die grosse Kugel schliesst sich nach oben das rechtwinklig 
uingebogene Rohr f an, welches bei g zunichst noch einmal 
eine kleine kugelf6rmige Erweiterung tragt. An das offene Ende 
von f nun ist ein -4-férmiges Réhrenstiick aus Nickelmetall 
(Fig. II) angekittet, an welchem zunichst ein Schraubenring h, 
ein conischer Fortsatz i, der Kopf einer eingeschraubten Stopf- 
biichse k und der Griff | eines Schraubenstiftes m sichtbar 
ist, der sich im Innern des Metallrohres vor- und rtickwarts 
bewegen liisst und der am andern Ende derart conisch zu- 
und in das gleichfalls conische Lumen des Fortsatzes i ein- 
geschliffen ist, dass die Mtindung des letzteren dadurch voll- 
kommen luftdicht verschlossen werden kann. Wenn dies der 
Fall, so ragt das Ende des Stiftes etwa noch als ein 1,5 mm. 
langer Zapfen n aus der Oeffnung von i hervor. 


Manometer. Das Manometer (Fig. I) besteht aus 2 
clisernen, mit aufgeitzter Millimeterskale versehenen und je 
18 min. weiten Rodhren, von denen die eine, 0, etwa 720 mm., 
die andere, 0’, ungefaihr 1020 mm. Linge besitzt. Beide sind 

in 2 kurze (3 cm.) metallene (Nickel) 


N / Lay Rohrfortsitze, p’, p” (Fig. Ill), ein- 
Bv~ | gekittet, welche auf einem soliden 
| | } - Metallstticke aufsitzen, innerhalb 
| i | { __ dessen die Communication der zwei 

| ; ‘+, . Manometerschenkel durch eine hin- 


-P linglich weite (5 mm.) Bohrung q 
bewerkstelligt ist. 

Um diese Communication 
beliebig unterbrechen und_ bald 
aus dem einen, bald aus dem 
andern Schenkel Quecksilber ab- 
fliessen lassen zu k6nnen, ist 

-s der metallische Zweiweghahn r 
eingefligt, der nach unten aus dem 
Ganzen hervorragt. Das Metall- 
sttick ist ferner nach unten zu 
dem Schraubenringe s_ verlangert, 
auf welchen sich eine breit tiber- 
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greifende Mutter t aufschrauben lasst. Da das Manometer 
zum Zwecke seiner sicheren Aufstellung und Befestigung in 
eine Oeffnung der eisernen Bodenplatte des Wasserstinders 
eingelassen ist, so dient die Schraubenmutter, wenn sie an- 
gezogen wird, dazu, das Ganze fest in diese Bodenplatte 
hineinzupressen. Es gestattet diese Art der Befestigung zu- 
gleich eine bequeme Handhabung des Hahnes ausserhalb des 
Wasserstiinders (siehe Fig. 1), wihrend das Manometer selbst 
vollstiindig von Wasser umgeben ist. Damit dasselbe bequem, 
luftdicht und unter Vermeidung aller schiidlichen Riiume mit 
dem Kugelapparate verbunden werden kénne, ist an das 
obere offene Ende des ktirzeren Schenkels die Schrauben- 
hiilse u (Fig. 11) angekittet, deren oberer Rand mit dem 
Rande des Glases absolut eben geschliffen ist. Auf diese 
ringférmige Ebene kann nun_ vermittelst der Schrauben- 
mutter v nach Einschaltung eines dusserst diinnen Kaut- 
schukringes ein metallenes Zwischenrohr aufgepresst werden, 
welches tiber dem Metallhahne w derartig conisch erweitert 
und ausgeschliffen ist, dass der conische Fortsatz i des 
Kugelapparates genau in diese Erweiterung hineinpasst und 
dass ferner der oben erwiihnte Zapfen n auch die kleine 
Bohrung in der Wandung des Hahnes méglichst vollkommen 
ausfiillt. Um den Fortsatz i fest in das Verbindungssttick 
hineinzupressen und darin festzuhalten, dazu dient die Schrau- 
benmutter y. 


Wasserstinder (Fig. 1). Der grosse, auf einem 
starken eichenen Tische aufgestellte Wasserstiinder’), in wel- 
chem sich 2 der oben beschriebenen Manometer mit Kugel- 
apparaten und eine Schtttelvorrichtung befinden, ist aus einer 
dicken eisernen Bodenplatte mit 4 gusseisernen Fiissen von 
15 cm. Hohe, eineni eisernen Gerippe und aus starken Spiegel- 
glasscheiben zusammengesetzt. Da die Héhe des Ganzen 98, 
die Breite 58 und die Tiefe 32 cm. betrigt, so vermag der 
Stainder beinahe 182 Liter Wasser zu fassen. In die beiden 


1) Derselbe ist in Fig. I so gezeichnet, als wenn seine vordere Wand 
ganz hinweggenommen wire. 











Breitseiten desselben sind noch in gleichen Abstanden von 
einander zwei vertikale eiserne Zwischenrippen eingeschal- 
tet, ein Mal, um den Widerstand der Glaswiinde gegen 
den Druck der Wassermasse zu untersttitzen, und zwei- 
tens, um Haftpunkte ftir allerlei Klammern zum _ Fest- 
halten der Manometer und ftir die Schiittelvorrichtung zu 
gewinnen. 


Die Schiittelvorrichtung (Fig. I, S$. 570) besteht aus 
einer schmalen, aus 3 diinnen Holzplatten zusammengeftigten, 
nach oben offenen Rinne, deren eine Seite, durch Charniere 
beweglich, nach aussen umgeklappt, in aufrechter Stellung 
aber durch einen Haken an der gegentiber stehenden Platte 
festgehalten werden kann. In dieser Rinne, deren Wiinde 
noch ausserdem mit kreisf6rmigen Ausschnitten fiir die Kugeln 
versehen sind, lisst sich der Kugelapparat, nachdem er vom 
Manometer gelést worden, sicher einklemmen und mit der- 
selben vermittelst einer Kurbel in raschen Stéssen unter dem 
Wasser hin und her bewegen. 


Apparate zur Bereitung, Aufbewahrung und 
Ueberftillung bestimmter Gasgemische. Die Gas- 
gemische aus Stickstoff und Sauerstoff') von jedes Mal genau 
bekannter Zusammensetzung wurden in den gleichen, an Mess- 
rdhren angeschmolzenen, grossen Glaskugeln hergestellt, die 
ich schon bei anderer Gelegenheit benutzt und bereits friiher *) 
beschrieben habe. Aus diesen Kugeln wurden sie erst in eines 
der von Ehrenberg’) angegebenen, etwas mehr als 1 Liter 
fassenden Quecksilbergasometer tbergeftillt, aus welchem zu- 
letzt die Entnahme des Gases ftir jeden einzelnen Versuch in 
tolgender Weise stattfand. 


1) Der Stickstoff war aus der BOttger’schen Mischung (1 Theil 
Kaliumbichromat, 1 Theil Ammoniumnitrat, 1 Theil Natriumnitrit, 3 Theile 
Wasser), der Sauerstoff direct aus geschmolzenem chlorsauren Kali 
entwickelt. . 

2) Journ. f. pr. Chemie, Neue Folge, Bd. 30, S. 69 ff. 

3) Ebendaselbst, Neue Folge, Bd. 32, S, 236, und Zeitschrift fir 
physiol. Chemie, Bd. 11, S. 156. 
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Auf das Gasometer wird mittels Kautschukschlauches 
ein glisernes 4-Rohr aufgesetzt, in dessen Horizontalschenkel 
ein gut eingeschliffener Glashahn eingeschaltet ist. Dieser 
Horizontalschenkel wird mit einer Muencke'schen Wasser- 
strahlpumpe, das obere Ende des Vertikalsttickes aber mit 
dem hohlen Metallconus des Kugelapparates, und zwar beide 
Male mittels Kautschuks, in Verbindung gesetzt. War nun 
schon vorher die kleine Kugel dieses Apparates genau bis an 
die obere Grenze der Bohrung des mittleren Hahnes (verg). 
Fig. I) durch gelindes Saugen mit Blut oder Lésung ange- 
fiillt, so wird jetzt, nach Schluss dieses Hahnes, durch 
Drehung des Schraubenstiftes der Conus geéffnet und die 
grosse Kugel sammt -{-Rohr luftleer gepumpt. Ist dies 
geschehen, so wird der Hahn des Horizontalschenkels ge- 
schlossen, gleichzeitig aber der Gasometerhahn gedéffnet, etwas 
von dem Gasgemische in den soeben evacuirten Raum hinein- 
velassen und dieser sofort wieder ausgepumpt. 


Erst nach mehrmaliger Wiederholung dieses Verfahrens, 
nachdem man sicher sein durfte, alle atmosphirische Luft 
ertindlich entfernt zu haben, wurde die Kugel bleibend mit 
dem. Gasgemische gefiillt, der Conus durch den Schraubenstift 
geschlossen und der ganze Kugelapparat von dem —+-Rohre 
des Gasometers losgeldst. 


Es mége besonders bemerkt werden, dass der Kugel- 
apparat wihrend aller dieser Proceduren bis tiber den mitt- 
leren Hahn in Wasser von der Versuchstemperatur stand und 
dass alle aus Kautschuk bestehenden Verbindungsstticke an 
ihren Enden mit Klebwachs tiberzogen und so gewissermassen 
noch mit dem Glase verschmolzen waren. 


Ausftithrung eines eigentlichen Versuches, 


Bei jedem einzelnen Versuche verfahrt man folgender- 
massen. Zuerst beschickt man in der oben beschriebenen 
Weise die einzelnen Abtheilungen des Kugelapparates, die eine 
mit Blut oder Krystalllésung, die andere mit dem Gasgemische, 
senkt ihn alsdann rasch in den ziemlich bis an den Rand mit 


Zeitschrift fiir physiologische Chemie. XII. 39 
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Wasser von der Versuchstemperatur gefiillten Wasserstinder 
ein und verbindet ihn, wie vorhin angegeben, mit dem Mano- 
meter, aus welchem schon vorher alle Luft durch Quecksilber 
verdriingt ist. Hierauf zieht man durch eine bestimmte An- 
zahl von Umdrehungen seines Griffes den Schraubenstift aus 
dem metallenen Conus, 6ffnet den Metallhahn, der sich un- 
mittelbar unter dem letzteren befindet, und stellt so die Com- 
munication her zwischen dem Gasgemische des Apparates und 
dem Quecksilber des Manometers. In der Regel ist es noth- 
wendig, noch etwas Quecksilber ausfliessen zu lassen, damit 
das Gas noch einen messbaren Raum im Manometer ausfiille. 
Man wartet hierauf noch einige Zeit, bis der Stand des Queck- 
silbers in letzterem sich nicht mehr findert, und vollftihrt dann 
die zur Messung und Reduction des vorhandenen Gasvolumens 
nothigen Beobachtungen. 


Die erforderlichen Daten sind: 


. Temperatur des Wassers im Stinder . . . . . . . . . t 
. Stand des Quecksilbers in den beiden Schenkeln des Mano- 


meters, gemessen an der Skale des Staudinger’schen 
Kathetometers ee ee ee ee ey ee ee ae ee 
3. Quecksilberstand in dem mit dem Kugelapparate direct com- 
municirenden Schenkel, gemessen an der auf diesen selbst 
ae ee ae ee ee er 
I ke a ee AO FE ee oe ee 
. Temperatur des Barometers .. . . «s+ «sss & 8 
Sind diese Beobachtungen ausgeftihrt, so schliesst man 
erst Conus, dann Hahn, trennt den Kugelapparat vom Mano- 
meter und befestigt ihn in der Schiittelvorrichtung. Jetzt 
6ffnet man den Hahn zwischen den beiden Kugeln, lisst Blut 
oder Lésung zum Gasgemische treten und schtittelt hierauf 
das Ganze mehrere Minuten auf das Kriftigste. Dann bringt 
man den Kugelapparat abermals mit dem Manometer in Ver- 
bindung, 6Offnet die Verschliisse und beobachtet die eingetretene 
Aenderung im Stande des Quecksilbers. Man wiederholt das 
Schiitteln so lange, bis dieser sich nicht mehr verandert. 
In der Regel ist der Stillstand schon nach einigen Minuten 
erreicht und nun macht man von Neuem die néthigen Ab- 
lesungen. — Die Temperatur des Wassers pflegt im geheizten 
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Zimmer wihrend aller einzelnen Operationen nur wenig 
zu sinken; der Gebrauch der Schiittelvorrichtung aber sorgt 
fiir gentigende Ausgleichung derselben in den verschiedenen 
Schichten. 


Am Schlusse eines jeden derartigen Versuches musste 
etwas von dem im Apparate enthaltenen Gase herausgeholt 
und analysirt werden. Am besten geschieht dies in folgender 
Weise: Zuniichst lisst man, wihrend der Kugelapparat noch 
mit dem Manometer in Verbindung steht, aus letzterem so 
viel Quecksilber ausfliessen, dass ein grosser Theil des in der 
Kugel enthaltenen Gases in den unmittelbar anschliessenden 
Manometerschenkel nachstr6men muss; dann schliesst man 
den Metallhahn w, entfernt den Kugelapparat, fiillt den 
conischen Hohlraum tiber dem Hahnen mit Quecksilber und 
befestigt darin vermittelst eines Kautschukstopfens ein capil- 
lares Glasrohr, dessen hakenf6rmig gebogenes Ende oberhalb 
des Wasserstinders, aber unter dem Quecksilberspiegel einer 
kleinen Quecksilberwanne miindet, die von einem tiber den 
Stinder gelegten Brette getragen wird. Endlich fiillt man den 
andern Manometerschenkel mit Quecksilber auf. Das weitere 
zum Auffangen einer flr die Analyse hinreichenden Gasprobe 
néthige Verfahren bedarf nunmehr keiner Beschreibung. 


Ein Beispiel wird jetzt die Verwerthung der Versuchs- 
daten am leichtesten klar machen. Es sei in Gestalt einer 
Tabelle gegeben, in welcher neben den directen Beobachtungs- 
daten auch die aus Tafeln abzulesenden, sowie die reducirten 
Werthe, endlich solche mit aufgeftihrt sind, die aus den Resul- 
taten der Gasanalyse berechnet wurden. Ausser den bereits 
angegebenen kommen somit darin noch folgende weitere Be- 
zeichnungen vor: b, heisse der Barometerstand, reducirt auf 
0° Temperatur; b’; heisse die abgelesene Differenz, 1—r, der 
beiden Quecksilberséulen im Manometer’), ausgedriickt in mm. 


1) Diese Differenz hat ein negatives Vorzeichen, wenn der Stand 
des Quecksilbers in dem unmittelbar mit dem Kugelapparate communi- 
cirenden Manometerschenkel (im vorliegenden Falle mit 1 bezeichnet) 
héher ist als im andern Schenkel. 
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Quecksilber, b’, dieselbe reducirt auf 0°; b’, die Tension des 
Wasserdampfes bei der Versuchstemperatur, p der Druck, unter 
welchem das Gasgemisch steht, p, der Partiardruck des Sauer- 
stofis, Vi, das beobachtete und nach der Calibrirtabelle cor- 
rigirte Gasvolumen in cbem., V.» dasselbe Volumen reducirt 
auf 0° und 760 mm. Druck. 


Versuch mit einer etwa Sprocentigen Lésung  frisch 
dargestellter Ochsenblutkrystalle und einem Gasgemische von 
6,94°/, Sauerstoff: 








Vor dem Schiitteln. | Nach dem Schiitteln. 
t = 369° t, = 36° 

b’t 729,2 mm. bt = 729,2 mm. 
t = 1,0° v = 1,0° 

b’o 729,1 mm. b’o = 729,1 mm. 

| = 8919 » ] = $93.15 » 

r = 891.6 » r = 892,05 » 

b 4 = 0,3 » bi = OF » 
b’o = —0,3 » bo = O89 » 

m — 600.0 » m = 599,3 » 
bb’, = 41,595» b’’t — 39,786 » 

p = 687.2 » p = 690,19 >» 
po — 47,69 » Po = 52,48 » 
Vtp — 197,09 chem, Vtp = 197,21 cbem. 
Vob = 158,03 » Vob = 159,23 » 


Die Zusammensetzung der Gesammtmenge des vor- 
handenen Gases war laut Analyse: 








Vor dem Schiitteln. Nach dem Schiitteln. 
| 
Oz = 10,97 cbem. Og = 12,10 chem. 
No = 147,06 » Ne = 147,13 >» 
158.03 cbem. 159,23 cbem. 


Khe ich die Versuche mit Lésungen reinen Oxyhamo- 
slobins begann, stellte ich eine Reihe solcher mit frischem 








Rindsblute an. Dieselben sollten mehr nur zur vorliufigen 
Orientirung dienen, weniger zur genauen Feststellung der 
gesuchten Grenze. Das Blut wurde jedes Mal frisch aus dem 
Schlachthause bezogen, war defibrinirt und wurde in der 
Regel einige Stunden vor dem Versuche nochmals tiichtig mit 
Luft geschiittelt. Unmittelbar vor dem Gebrauche wurde es 
langsam im Wasserbade auf die Temperatur erwirmt, bei 
welcher es spiter mit dem Gasgemische geschtittelt werden 
musste. 






ec octilicneaedtieaiaiaed 






a ce 












Um gleichzeitig eine genauere Vorstellung von der Grosse 
des Einflusses der Temperatur auf die Grésse der Dissociation 
zu gewinnen, wurden mit jedem Gasgemische 2 verschiedene 
Versuche an 2 verschiedenen Portionen des gleichen Blutes | 
ausgefiihrt, der eine bei 20°, der andere bei 35°. 








Ich gebe die Resultate dieser Versuche in folgenden 
2 Tabellen tibersichtlich zusammengestellt. In der ersten be- 
deuten p. und po die Partiardriicke des Sauerstoffs vor und 
nach dem Schiitteln in Millimetern Quecksilber; p, — po 
giebt die Grésse der Differenz, bezw. des Druckzuwachses. 


























Nummer “| Oo ~0 7. T ; soi Po Hr vu 

des } 20 i nl j 
Doppel- || , | , i} P , ' 
versuchs. || Po Po | Po — Po | po Po | Po — Po 










1. | 28,81 | 98,94 | —057 | 9869 | 35,16 6A7 
2. | 4217 | 4315 | +098 || 42,38 46,51 4,13 
3. 46,27 46,63 | 0,36 46,31 | 50,73 4,42 
4, —t) — — 53,98 55,75 1,77 
5 56,26 1,49 | 54,73 57,49 2,76 








Die nun folgende 2. Tabelle giebt die im ganzen Gas- 
raume je am Anfange und am Ende eines Versuches vor- 
handenen Sauerstoffmengen in cbem., reducirt auf 0° und 
760 mm. Druck, wie sie aus den jedesmaligen Versuchs- 
daten und den Ergebnissen der Gasanalyse berechnet sind. 
v und v bedeuten die Sauerstoffvolumina vor und nach 
dem Schiitteln. 









1) Dieser Versuch ging leider verloren. 
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ar vy r I)? ; on 0 

ree \ \ v—v V } ov |} v—v 
I. 7,62 7,49 — 0,15 6,58 8,17 1,59 
2. 10,04 10,30 + 0,26 9,35 10,72 1,57 
o | 11,03 11,16 0,15 10,51 11,71 1,20 
b. — ~- -— 12,43 13,20 0,77 
2D. 14,06 14,51 0,45 12,45 13,23 0,78 


Der Einfluss der Temperatur auf die Grésse der Dis- 
sociation ist hiernach deutlich genug. Allein, um die Resul- 
tate richtiger zu beurtheilen, hat man sich daran zu erinnern, 
dass im Blute ausser dem in den rothen Ké6rperchen ent- 
haltenen Sauerstoffe auch noch ein zweiter Antheil, als in 
wiisseriger Lésung vorhanden, anzunehmen ist, und dies um 
so mehr, wenn das Blut soeben mit atmospharischer Lutt 
geschitittelt wurde. Ja es ist nicht unwahrscheinlich, dass 
das Blut unmittelbar nach recht heftigem Schtitteln mit Luft 
eine Zeit lang sogar mehr davon enthalt, als nach dem Ab- 
sorptionsgesetze zu erwarten ist, weil das Blut, wie sein 
eigenthtimliches Schiumen zeigt, eine zihe Fltissigkeit ist und 


leicht mit Luft eine Art von — allerdings nur fiir kurze Zeit 
bestindiger — gasiger Emulsion bildet. Das Siittigen des 


Blutes mit Sauerstoff durch Schiitteln mit Luft geschah des- 
halb in allen Fallen einige Stunden vor dem eigentlichen Ver- 
suche. Die Temperatur betrug dabei etwa 10°. Nun ist eben 
die Frage: Wie viel cbem. Sauerstoff werden von 78 cbcm.') 
Wasser bei einer Temperatur von 10° und einem Partiar- 
druck von 154 mm. (mittlerer Barometerstand von Tibingen 
= 735 mm.) absorbirt? wie viel ferner bei einer Temperatur 
von 20° und den Driticken 40, 45, 55, 60 mm., und wie viel 
bei einer Temperatur von 35° und je den gleichen Partiar- 
driicken? Hiertiber giebt die folgende kleine Tabelle Auf- 
schluss, die nach der Gleichung 
4 Po V 


berechnet wurde. 





1) Siehe Beschreibung des Kugelapparates S. 9571. 








581 


In dieser Gleichung bedeutet, wie gewéhnlich, % den 
Absorptionscoefficienten fiir die betreffende Temperatur, po den 
Partiardruck, VY das Volumen des Wassers. Der Absorptions- 
coefficient % des Sauerstoffs ftir Wasser ftir die Temperatur 
35° ist = 0,02546 angenommen. Dieser Werth wurde schon 
friiher von mir aus eigenen Versuchen') berechnet. 








V 
t 40 mm. | 45 mm 50 mm.) 55 mm. > 6O mm, 154 mm. 
10° aes — a — -_- 0.5137 
di)? 0.1165 O13 0,1456 0.1602 0.1748 one 
35° O1045 0.1176 0,1307 0,1437 0.1568 | oe 


Die Differenz zwischen der Zahl 0,51 und den einzelnen 
in den beiden untersten Horizontalreihen aufgeftihrten Zahlen- 
werthen schwankt ftir die vorletzte Horizontalreihe zwischen 
0.34 und 0,40 und fiir die unterste zwischen 0,36 und 0,41 cbem. 
Nach der vorletzten Tabelle nun bleibt die Sauerstoffabgabe 
in den bei 20° ausgefiihrten Schiittelversuchen im Allgemeinen 
hinter diesen Werthen zurtick, wiihrend sie umgekehrt in den 
Versuchen mit héherer Temperatur diese Werthe um das 
2—4fache tibertrifft. Jedenfalls stellen somit die bei niedriger 
Temperatur gefundenen Pluswerthe ungefaihr nur die Sauer- 
stoffmengen dar, die nach der letzten Tabelle als einfach ab- 
sorbirte entweichen mussten; und wenn dies der Fall, so ist 
in der That so gut wie bewiesen, dass unter allen oben 
angewandten Partiardrticken (29 mm. — 56 mm.) das Oxy- 
hamoglobin des Blutes bei 20° tiberhaupt sich schon gar nicht 
mehr zersetzt, wohl aber noch sehr merklich bei einer Tem- 
peratur von 35°. 


Um nun Gewissheit tiber die gesuchte Druckgrenze zu 
erhalten, habe ich die weiteren Versuche, welche hierzu néthig 
waren, nur noeh bei der letzteren Temperatur ausgefiihrt. 
Auch benutzte ich dazu zuniichst frisches, der Cruralarterie 
des lebenden Thieres entnommenes Hundeblut, welches nach 





1 Wiedem. Ann., Bd. 1, S. 634. 
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dem Defibriniren sogleich wieder auf 35° erwirmt worden 
war. Erst zuletzt verwandte ich Lésungen frisch dargestellter 
Ochsenblutkrystalle in ‘/,, procentiger Lauge von kohlensaurem 
Natron. 










Folgendes sind die Ergebnisse: 


Versuche mit Hundeblut. 









Ver- 
' suchs- , , , ; sg ’ 
tase . + & Po | Po po — Po \ i, ~* 
mer. | 
















340° | 33 62.04 6167 —O37 1430 14,41 0.11 
B48° 343° 6147 6211 + 0,64 14,20 14,44 0,24 
33,9°  33.1° 78,42 77.85 |—0,57, 18,10 18,09  —0,01 
34,6° | 33,9° | 78,28 | 78,09 0,19 1818 18.21 + 0,08 
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In dieser Tabelle bedeuten wieder t, po, v Temperatur, 
Sauerstoffdruck und Sauerstoffvolumen vor, t, po, V die- 
selben Gréssen nach dem Schiitteln. 





Schon nach diesen Versuchen zu schliessen, dtirfte 


4 fiir eine Temperatur von 34—35° bei einem Sauer- 
: stoffdrucke von 62—63 mm., d. h. also bei einem 
Atmosphirendrucke von circa 300 mm., die Grenze 
; wohl erreicht sein, von wo ab aufwirts die Dis- 


sociation des Oxyhamoglobins ein Ende hat. Bei 
78 mm. Sauerstoffdruck, d. h. bei etwa 370 mm. Atmospharen- 


4 druck, ist diese Grenze offenbar schon entschieden tiberschritten. 
Zu dem gleichen Schlusse fiihren die Versuche mit 
{ Lésungen frisch dargestellter Ochsenblutkrystalle. 


; Zur Bereitung dieser Lésung wurden nur Krystalle ver- 
wandt, die sich zum ersten Male ausgeschieden hatten, die 
; dann mittels der Centrifuge ausgeschleudert und endlich durch 
{ Aufbringen auf sehr porése Thonplatten bei 0° Temperatur 
; méglichst von Flissigkeit, namentlich von Alkohol, befreit 
worden waren. Als Lésungsmittel diente eine ausgekochte 
/,,procentige Lauge von kohlensaurem Natron; die Concen- 
tration betrug durchschnittlich 6—8°/,, in Versuch 6 der 
niichsten Tabelle sogar iber 8°/,. — Wie beim Blute, begann 
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auch hier die Untersuchung mit niedrigen Sauerstoffdriicken; 
dagegen geschah sie immer bei annahernd der gleichen Tem- 
peratur. In folgender Tabelle, welche die Resultate zusammen- 
fasst, haben die einzelnen Zeichen die gleiche Bedeutung 
wie oben. 


Versuche mit Lésungen von Blutkrystallen. 





— ee SL 
suchs- | , , , : ’ 
Num- |, Po Po po — Po \ | V 
mer. 





33,8° | 38,04 | 42,42 438; 8&6! 9,7: 104 
33,7° | 47,84 | 51,99 415 ; 3 1,01 
34,1° 47,69 5245 4,76 10,6 ‘ 1,13 
34,09 | 5236 57,54 5,18 354) 1,27 
34,1° 57,35 | 58,36 1,01) 1342 13 0,28 
34,3° 64,90 6426 —0,64 14,96 —0,09 
34,0° 64,65 63,48 — 1,17 ; 14,59 0,23 


es 2 an ae *-* o* 
ed 
- : 


Somit findet also auch in Lésungen reiner Oxyhimo- 
globinkrystalle von einem Gehalte von etwas tiber 8°/, bei 
einer Temperatur von 34—35° oberhalb eines Sauerstoffdruckes 
von 64 mm. (= einem Luftdrucke von 305 mm.) keine Dis- 
sociation mehr statt; und so stimmt denn in der That dieses 
Ergebniss mit der Angabe von Paul Bert’) tiberein, wonach 
die Curve, welche die Abhingigkeit des Sauerstoffgehaltes 
kérperwarmen Blutes vom Drucke versinnlichen soll, erst von 
einem Luftdrucke von etwa 300 mm. nach abwirts an rapid 
zu sinken beginnt. 


Nattirlich wird man erwarten diirfen, dass der Zerfall 
unserer Verbindung im Blute bei Fieberwarme schon unter 
einem noch hdheren Drucke beginnen wird. Ich habe es 
vorerst unterlassen, meine Versuche bei Temperaturen von 
38—40° zu wiederholen, weil ich dabei den Glashahnen 
meines Apparates nicht mehr ganz vertraute; indessen hoffe 
ich diese Schwierigkeit iberwinden und bald auch tiber Ver- 





1) A. a. O., S. 691. 
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suche berichten zu kénnen, die sowohl bei jenen héheren 
Temperaturen, wie mit Lésungen von noch grésserer Con- 
centration angestellt wurden. 


Jedenfalls diirfte so viel feststehen, dass eine Herabsetzung 
des Druckes unserer Atmosphiire unter 300 mm. Quecksilber 
fiir den Warmbliter’) schon um einer physikalisch- 
chemischen Ursache willen gefihrlich wird, und 
dass folglich auch ein linger dauernder Aufenthalt in Héhen 
von tiber 5500 Metern, ganz abgesehen von anderen schiid- 
lichen Einfltissen, die dort wirken, auch bereits aus diesem 
Grunde fiir den Menschen unméglich ist. 


Etwaige Vorstellungen, die man tiber den ganzen merk- 
wiirdigen Verlauf der in Rede stehenden Dissociation als einen 
vesetzmissigen Vorgang, die man namentlich tiber Beziehungen 
zwischen Grésse der Dissociation, Concentration der Lésutng, 
Partiardruck des dariiber befindlichen und Menge des in der 
Fliissigkeit absorbirt enthaltenen Sauerstoffs, hegen kann, sollen 


spiiter an einem anderen Orte besprochen werden. 


Tiibingen, im April 1888. 


1) Ob die hier ausgesprochene Behauptung auch fiir alle Vogel 
— man denke z. B. an den Condor! — zutreffend ist, wire freilich erst 
noch durch eine besondere Untersuchung zu erweisen. 





Beitrage zur Kenntniss des Lecithins. 
Von 


Eugen Gilson aus Bette St.-Pierre (Belgien). 


(Der Redaction zugegangen am 30. Mai 1888.) 


Das Lecithin, dessen Molekiil Fettsiure, Phosphorsaure 
und Neurin enthaJt, ist einer der interessantesten in’s Gebiet 
der physiologischen Chemie gehérenden Kérper; ohne Zweifel 
kommt ihm eine der wichtigsten Rollen in der Chemie des 
Lebens zu, aber trotz der grossen ihm zukommenden physio- 
logischen Bedeutung ist seine molekulare Constitution noch 
durchaus nicht nach allen Richtungen sicher festgestellt, was 
zweifelsohne den besonderen Schwierigkeiten der Untersuchung 
zuzuschreiben ist. Zur Zeit haben zwei Ansichten Geltung, 
die von Diakonow’) und die von Strecker’). 


Diakonow behauptet, dass das Lecithin eine salzartige 
Verbindung sei und dass darin die Distearinglycerinphosphor- 
siure mit dem Neurin, welches die Rolle der Base vertritt, 
verbunden sei. Er kommt zu diesem Schluss, weil erstens 
das Lecithin durch Behandlung mit Barytwasser zersetzt und 
in freies Neurin, glycerinphosphorsaures und _ stearinsaures 
Barium gespalten wiirde; zweitens beim Behandeln einer 
atherischen Lecithinlédsung mit verdtinnter Schwefelséiure in 
wasseriger Lésung Neurinsulfat, in atherischer dagegen Di- 





1) Centralblatt fir d. medic. Wissenschaften, 1868. 
2) Annal, d. Chem. u. Pharm., 1868. 
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stearinglycerinphosphorsaure, deren Kalisalz krystallisirt und 
unléslich in Alkohol ist, erhalten warden. 


Nach Strecker ist das Lecithin im Gegentheil als eine 
‘itherartige Verbindung anzusehen; das Neurin ist mit der 
Distearinglycerinphosphorsaiure durch das Sauerstoffatom der 
Hydroxylgruppe verbunden. Strecker folgert dies aus der 
Reaction mit Platinchlorid, das, zu einer alkoholischen Leci- 
thinlésung hinzugefiigt, einen in Alkohol unléslichen, in Aether 
und Chloroform leicht léslichen Niederschlag, welcher seiner 
Ansicht nach 2 Molektile HCl Lecithin und 1 Molekiil Platin- 
chlorid enthalt, hervorruft; das Lecithin verhalt sich also wie 
eine Base. Wiire dasselbe eine salzartige Verbindung, so miisste 
man bei dieser Reaction Neurinplatinchlorid, unléslich in Alko- 
hol, Aether und Chloroform, erhalten. Die folgenden Formeln 


mogen die Ansichten beider Forscher veranschaulichen: 


Nach Diakonow: Nach Strecker: 

| 0.cOG,.H,. | 0.COC,_H,, 

C,H, ,; O. COC, i. C,H, ; 0.COC,,H,, 
O 


| OH 
| (CH,), ee 


'C,H,.0H (cH)  N(OH). 


Es werfen sich sonach die Fragen auf: Ist das Leci- 
thin als salzartige Verbindung aufzufassen, spielt das Neurin 
darin die Rolle einer Base, wie Diakonow meinte, oder 
aber ist es eine itherartige Verbindung, vertritt das Neu- 
rin in derselben die Stelle des Alkohols, wie Strecker 
annahm ? 


.N 


Neuerdings hat Hundeshagen nachzuweisen versucht, 
dass das Lecithin keine salzartige Verbindung sei; er hat das 
Neurinsalz der Distearinglycerinphosphorsaure synthetisch dar- 
gestellt und gefunden, dass dieser Kérper zwar dieselbe pro- 
centische Zusammensetzung, aber keineswegs die Eigenschaften 
des Lecithins besitzt; also nicht als solches anzusehen ist. 
Es war daher von Interesse, eine andere Synthese des Leci- 
thins durch Einwirkenlassen von Aethylenoxyd und Trimethyl- 
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amin auf die durch Zersetzung des Lecithins zu erhaltende 
Distearinglycerinphosphorsiiure zu versuchen. Es handelte sich 
dieserhalb zunachst darum, letztere Saure darzustellen. Zu 
dem Zwecke versuchte ich dieselbe durch Einwirkung ver- 
diinnter Schwefelsiure auf eine itherische Lecithinlésung zu 
erhalten. Da bei diesem Verfahren indessen nur sehr geringe 
Mengen Distearinglycerinphosphorsiure erhalten wurden, dachte 
ich dieselbe durch Zersetzung des Lecithins mittelst verdtinnter 
Alkalien zu bekommen; allein ich machte die Erfahrung, dass 
so tiberhaupt nicht einmal Spuren der gewitinschten Saure zu 
erlangen sind. <Aus diesen fcrinden musste ich von der in 
Aussicht genommenen Synthese abstehen. 


Die folgenden Untersuchungen, welche sich auf die Ein- 
wirkung der Schwefelsiure und der Alkalien auf das Leci- 
thin erstrecken, sollen den Beweis dafiir liefern, dass das 
Lecithin keine salzartige Verbindung ist. Bevor ich jedoch 
das Resultat meiner Untersuchungen mittheile, will ich tiber 
die zur Darstellung des Lecithins eingeschlagenen Methoden 
berichten. 


Darstellung des Lecithins. 


Man schiittelt Eigelb gehérig mit Aether, lasst das Ge- 
menge einige Stunden lang stehen und sich absetzen. Die 
iitherische stark gelb gefarbte Lésung giesst man alsdann ab. 
Der in Aether nicht geléste Riickstand wird wiederum mit 
Aether behandelt und diese Manipulation so lange wieder- 
holt, bis der Aether nur noch sehr schwach gelblich gefarbt 
ist. Der so erhaltene Riickstand wird mit absolutem Alkohol 
bei 50—60° digerirt, nun schnell filtrirt und die filtrirte 
Fliissigkeit méglichst rasch zur Syrupconsistenz eingedampft. 
Der eingedampfte Rickstand wird mit Aether aufgenom- 
men, decantirt, filtrirt und der Aether von dem auf dem 
Filter gebliebenen Riickstande abgedampft. Der letztere wird 
wieder in mdéglichst wenig absolutem Alkohol gelést; man 
filtrirt und bringt die alkoholische Fliissigkeit in eine Kalte- 
mischung (—5 bis —15°). Das Lecithin setzt sich nach 
einiger Zeit am Boden des Gefisses ab; es wird durch Fil- 
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tration von der Fliissigkeit getrennt und unter der Luft- 
pumpe getrocknet. 

Dies ist mit geringer Abweichung das von Diakonow 
angewandte Verfahren. 

Da aber das Lecithin in Aether léslich ist, so ist es 
begreiflich, dass man bei Befolgung dieser Methode betriicht- 
lichen Substanzverlust erleidet; zumal, wenn man_ bertick- 
sichtigt, dass, um eine farblose atherische Lésung zu erhalten 
(ganz farblos erhilt man sie nie), die Eidotter mit sehr grossen 
Aethermassen behandelt werden miissen. Um diese Verluste 
und die Umstindlichkeit des Verfahrens zu vermeiden, habe 
ich eine Darstellungsweise angewandt, welche es gestattet, 
eine grosse Menge Lecithin aus dem Eindampfungsrtickstande 
der atherischen Lésung zu extrahiren, und daher viel vor- 
theilhafter ist. 


Der iitherische Auszug der Eidotter wird durch Destil- 
lation véllig vom Aether getrennt, darauf in Petrolither gelést 
und nun filtrirt. Das in einen Scheidetrichter gebrachte Filtrat 
wird mit 75°/, Alkohol gehérig geschiittelt, worauf man ab- 
setzen liisst. Nachdem die Fltissigkeiten sich vdéllig getrennt 
haben, zieht man den alkoholischen Theil ab. Die petrol- 
iitherische Liésung wird zu wiederholten Malen mit 75°), 
Alkohol behandelt; die alkoholischen Ausztige werden ver- 
einigt und, falls die so erhaltene Fliissigkeitsmenge nicht ganz 
klar ist, einige Zeit stehen gelassen. Man trennt alsdann die 
alkoholische Lésung von etwa noch anwesendem Petrolither 
und filtrirt; befreit sie durch Destillation vom Rest des letz- 
teren und lisst sie mehrere Tage lang an einem kiihlen Orte 
stehen. Am Boden des Gefiisses scheidet sich alsdann ein 
Niederschlag aus, welcher neben wenig Lecithin fremde Sub- 
stanzen, besonders Cholesterin, enthalt. Durch Decantiren 
wird die alkoholische Lésung von diesen getrennt, dann filtrirt 
und durch Kochen mit Knochenkohle entfarbt. Nun wird 
moéglichst schnell bei 50—60° eingedampft,. bis Syrupcon- 
sistenz erreicht ist. Der syrupartige Eindampfungsrtickstand 
wird mit Aether aufgenommen; man decantirt, filtrirt und 
dampft sehliesslich wiederum ein, Das so erhaltene Lecithin 
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ist beinahe ganz rein; es enthalt indessen noch Spuren von 
Cholesterin. Um es vollig zu reinigen, kann man es in még- 
lichst wenig absolutem Alkohol lésen und in der Kilte bei 
—5 bis 15° ausfallen lassen. 


Gang der Untersuchung der Zersetzungsproducte 
des Lecithins. 

Durch Einwirkung verdtinnter Schwefelsiiure auf das 
Lecithin kann dasselbe in Neurin, Phosphorsiure, Glycerin- 
phosphorsaure, Distearinglycerinphosphorsiure und Fettsiuren 
zerlegt werden. Im Folgenden werde ich den Gang der Unter- 
suchung dieser Producte, welchen ich eingeschlagen habe, mit- 
theilen. Eine in einen Scheidetrichter eingebrachte itherische 
Lecithinldsung wird lingere Zeit mit verdtinnter Schwefel- 
siure gehérig geschtittelt. Nach kurzem Stehenlassen haben 
sich die Fltissigkeiten gesondert. Es werden zwei Lésungen 
erhalten: 

1. eine wissrige saure Lésung A, 
2. eine atherische Lésung B. 


Untersuchung von A. 


Zu der sauren Lésung A wird Barytwasser bis zur alka- 
lischen Reaction hinzugefiigt, der Ueberschuss des Baryts 
durch Kohlensiure entfernt und, nach kurzem Erwiirmen auf 
dem Wasserbade, filtrirt. 


Man erhilt so: 
1. eine neutrale Fltssigkeit a, 
2. einen barythaltigen Niederschlag b. 


Die neutrale Flissigkeit a wird auf dem Wasserbade fast 
bis zur Trockne eingedampft und dann mit absolutem Alkohol 
extrahirt. Zu der abfiltrirten alkoholischen Fliissigkeit wird 
eine alkoholische Platinchloridlésung hinzugesetzt; man erhiilt 
sofort einen reichlichen Niederschlag von Neurinplatin- 
chlorid, falls diese Base in der alkoholischen Lésung vor- 
handen ist. Es ist unnoéthig, Salzsiiure hinzuzufiigen, da das 
Platinchlorid stets genug davon enthilt. 
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Der in Alkohol unlésliche Theil des aus a erhaltenen 
Eindampfungsrickstandes wird wieder in Wasser gelést, filtrirt, 
eingedampft und in einer Platinschaale mit Soda und Salpeter 
gegliht. Der Glihrickstand wird in wenig Wasser gelést, 
mit Salpetersiiure versetzt und zu der wiederum filtrirten 
Iliissigkeit ein Ueberschuss von molybdiinsaurer Ammonlésung 
hinzugefiigt. Falls Phosphat vorhanden, stellt sich nach Er~ 
wiirmen auf etwa 50—60° der characteristische gelbe Nieder- 
schlag ein. Hat man auf diese Weise Phosphorsiiure gefunden, 
so ist damit nachgewiesen, dass die wiissrige saure Lésung A 
Glycerinphosphorsiure enthilt, deren Bariumsalz, léslich 
in Wasser, unléslich in absolutem Alkohol, durch Schmelzen 
mit Soda und Salpeter in Alkaliphosphat tibergefiihrt worden ist. 

Der Barytniederschlag b wird, nach gehérigem Aus- 
waschen, mit verdiinnter Salpetersiure behandelt, filtrirt und 
wieder ausgewaschen. Die filtrirte Fltissigkeit wird auf dem 
Wasserbade bis auf ein sehr kleines Volumen eingeengt; dar- 
auf in die Kilte gebracht, in Folge dessen der grésste Theil 
des Baryumnitrais auskrystallisirt; und nun filtrirt. Nachdem 
mit wenig kaltem Wasser nachgewaschen worden isl, versetzt 
man das Filtrat mit Molybdansiurelésung. Erhilt man wie- 
derum den characteristischen gelben Niederschlag, so ist da- 
mit der Beweis erbracht, dass durch Einwirken verdtinnter 
Schwefelsiiure auf das Lecithin sich freie Phosphorsiure 
vebildet hatte. Diese Phosphorsiure, anfiinglich gelést in der 
schwach sauren Fliissigkeit A, ist als unldésliches Barytsalz 
aus A erhalten worden durch Zusatz von tiberschiissigem 
Barytwasser. Der entstandene phosphorsaure Baryt ist durch 
die Salpetersiiure wieder zersetzt worden. 


Untersuchung von B. 

Die atherische Lésung B wird durch Destillation vom 
Aether befreit; der Riickstand mit Barytwasser versetzt und 
eine Stunde lang erwiirmt. Der tiberschtissige Baryt wird 
durch Kohlensiure entfernt; es wird filtrirt und ausgewaschen. 

Man erhalt so: 

1. eine neutrale wissrige Flissigkeit a, 
2, einen Barytniederschlag b’. 














| 
{| 
| 

















ere enone 


591 


Die wiissrige Fliissigkeit a° wird auf dem Wasserbade 
fast bis zur Trockne eingedampft und dann mit Alkohol aus- 
gezogen. Diese alkoholische Lésung wird nach dem Filtriren 
mit alkoholischem Platinchlorid versetzt, um so etwa vor- 
handenes Neurin nachzuweisen, Der in Alkohol unlésliche 
Eindampfungsrtickstand der Flissigkeit a° wird wieder mit 
Wasser aufgenommen, und weiter behandelt, wie es oben 
fiir a angegeben. Der gelbe Niederschlag, den man so eventuell 
erhilt, wtirde ein Beweis dafiir sein, dass B entweder noch 
nicht zersetztes Lecithin einschloss oder aber Di- 
stearinglycerinphosphorsiaure, 


Der Barytniederschlag b' wird mit verdiinnter Salpeter- 
siure versetzt, auf ein Filter gebracht, gewaschen und weiter 
behandelt, wie oben angegeben. Man weist so etwa vorhan- 
dene freie Phosphorsaure nach. 


Der Theil des Niederschlages b, welcher sich in der 
verdiinnten Salpetersiiure nicht gelést hat, wird tichtig mit 
destillirtem Wasser gewaschen und dann getrocknet, Durch 
Schiitteln mit Aether, Decantiren, Filtriren und schliess- 
liches Eindampfen werden vorhandene freie Fettsiuren 
erhalten. 


Einwirkung der Schwefelsadure. 


Kine in einen Scheidetrichter gebrachte itherische Leci- 
thinlésung wird gehdérig mit Schwefelsiiure geschiittelt (die 
Zeit, wiihrend welcher ich die Siiure auf diese Weise ein- 
wirken liess, variirte ebenso wie der Grad der Concentration 
bei jeder Operation). Man lisst darauf die Flissigkeiten sich 
absetzen und, wenn die Trennung in zwei Schichten sich 
vollzogen hat, den unteren sauren Theil ablaufen, worin man 
das Neurin, die Glycerinphosphorsiure und Phosphorsiure 
aufzusuchen hat. 

Die iitherische Lésung behandelt man von Neuem mit 
Schwefelsiure von derselben Concentration und setzt dies 
Verfahren fort, bis kein Neurin mehr gebunden wird, Als- 
dann wird die aitherische Lésung, wie oben fiir B angegeben, 
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behandelt; man sucht darin nach Neurin, Phosphorsiure, 
Glycerinphosphorsaure und Fettsauren. 


Das Ausfallen des Neurins durch Platinchlorid ist am 
zweckmiissigsten in gleich grossen Gefiissen vorzunelhmen, da 
es so ermoglicht wird, eine volumetrische Schitzung der jedes 
Mal erhaltenen Menge vorzunehmen. An eine genaue Be- 
stimmung mittelst Wigung ist nicht zu denken, weil dazu 
die erhaltenen Mengen meistens viel zu gering sind. Dasselbe 
zilt auch beztiglich des durch Molybdinsiurelésung erhaltenen 
gelben Niederschlages. Anfangs wandte ich eine sehr verditinnte 
Schwefelsiiure (zu '/,°/,) an, da ich beftirchtete, bei Anwendung 
stiirkerer Siure das Lecithin vollstandig zu zerstéren; allein ich 
tiberzeugte mich bald, dass eine ‘/,procentige Siiure auf das 
Lecithin nur idusserst langsam einwirkt und die saure Lésung 
selbst nach mehreren Tagen nur sehr wenig Neurin enthielt. 
Nach und nach wandte ich zu meinen Versuchen stirker saure 
Losungen, 1-, 2-, 5-, 10procentig, an. Da die Einwirkung einer 
1Oprocentigen Lésung, obwohl noch langsam, doch erfolg- 
reicher war, wiihlte ich eine solebe, um den Verlauf der Ein- 
wirkung derselben auf das Lecithin zu studiren, Ich will noch 
bemerken, dass ich mit 20-, 30-, 50procentiger Siure keine 
an sich erheblich besseren Resultate erzielte. 


Zehnprocentige Schwefelsiure. 

Eine wissrige 10procentige Schwefelsiiure wurde anhal- 
tend und ttichtig mit einer itherischen Lecithinlésung ge- 
schtittelt und sodann etwa 12 Stunden stehen gelassen. Es 
ergab sich, dass erst sehr wenig Neurin und Phosphorsiiure, 
von der Glycerinphosphorsiure aber nur Spuren in die saure 
Lisung tibergegangen waren. Nach weiteren 24 Stunden, 
withrend derer hiufig umgeschtittelt wurde, konnte eine Zu- 
nahme dieser Kérper constatirt werden, welche sich bis zum 
5. Tage steigerte; nach Verlauf dieser Zeit schien der bei 
Weitem grésste Theil des Lecithins durch die Schwefelsiure 
zersetzt zu sein, 

Behufs einer volligen Erschépfung wurde die Behandlung 
noch etwa vierzehn Tage lang fortgesetzt, bis schliesslich von 

















ATS ee 















93 
der sauren Fliissigkeit kein Neurin mehr, Glycerinphosphor- 
siure nur noch in Spuren aufgenommen wurde. In der 
atherischen Lésung fand sich nach dem zwanzigsten Tage 
kein Neurin mehr vor, wohl aber eine grosse Menge Fettsiure, 
sehr wenig Glycerinphosphorsaure und Phosphorsaure. 


Zwanzigprocentige Schwefelsiure. 


Bei Anwendung einer 20procentigen Schwefelsaure geht 
die Einwirkung bedeutend schneller vor sich. Die verdtinnte 
saure Lésung enthielt bereits nach einviertelstiindigem Um- 
schtitteln Neurin und Phosphorsiure, wenn auch nur erst sehr 
wenig. Nach zw6lfstiindiger Einwirkung ist der Gehalt an 
Neurin und Phosphorsiure bereits weit betrachtlicher, wie 
der in derselben Zeit durch zehnprocentige Saure erzielte; er 
steigt bis zum zweiten Tage. Von nun an nimmt er wieder 
ab und am neunten Tage konnte in der wissrigen sauren 
Losung Neurin nicht mehr nachgewiesen werden. Die ithe- 
rische Fliissigkeit enthielt alsdann ebenfalls kein Neurin mehr, 
dagegen sehr viel Fettsaure, sehr wenig Glycerinphosphorsiure, 
aber keine Phosphorsiure. 


Funfzigprocentige Schwefelsaure. 


Die Einwirkung verlief in dhnlicher Weise, wie in den 
beiden vorhergehenden Fallen, nur bedeutend rascher. Schon 
nach etwa zwo6lf Stunden vermindert sich der Gehalt der 
sauren Flissigkeit an Neurin fortwihrend; nach vier Tagen 
war kein Neurin mehr aufzufinden. Die nach dem vierten 
Tage untersuchte 4therische Lésung enthielt die nimlichen 
Zersetzungsproducte, wie die der beiden vorerwahnten Versuche. 

Die kleinen Mengen Glycerinphosphorsiiure, welche stets 
in den iitherischen Lésungen gefunden werden, wenn diese 
auch kein Neurin mehr enthalten, finden sich darin nicht in 
freiem Zustande vor; sonst hatten sie in die wiissrige Lésung 
libergehen miissen. Sie scheinen aus der Einwirkung des 
Baryts auf einen phosphorhaltigen K6rper, wahrscheinlich 
Distearinglycerinphosphorsiure, herzurtihren. 
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Um die gewonnenen Resultate zu bestatigen, habe ich 
den Gang der Untersuchung, wie folgt, modificirt: 


Eine atherische Lecithinlésung wird in einem Scheide- 
trichter mit zehnprocentiger Schwefelsiure mehrere Tage (6) 
lang haufig geschtttelt; der saure Theil der Fltissigkeiten als- 
dann wie oben fiir A angegeben untersucht und darin viel 
Neurin, freie Phosphorsaure und sehr wenig Glycerinphos- 
phorsaure gefunden. 

Die atherische Fliissigkeit wird durch Destillation 
vom Aether befreit, der Riickstand in heissem  absolu- 
ten Alkohol gelost, filtrirt und dann behufs der Neutrali- 
sation entweder mit einer alkoholischen Aetzkalilésung oder 
einer Kalicarbonatlésung versetzt. Man bringt hierauf das 
Gefiiss in die Kalte. Nach etwa 24 Stunden trennt man 
die alkoholische Fltissigkeit von dem am Boden des Ge- 
fisses entstandenen Niederschlage; verdampft den Alkohol, 
fiigt zum Riickstande Barytwasser, lasst etwa 1 Stunde auf- 
kochen, kurz, man behandelt ihn, wie oben angegeben fiir 
die atherische Loésung B auf Neurin, Phosphorsaure, Glycerin- 
phosphorsiure und Fettsiure. Auf diese Weise konnte ich 
nachweisen, dass diese alkoholische L6sung noch viel Neurin, 
Glycerinphosphorsiure und Fettsaiuren enthielt, was beweist, 
dass die ursprtingliche atherische Fltissigkeit noch 
unzersetztes Lecithin enthielt. 

Was den durch Abktihlen der alkoholischen Fltissigkeit 
entstandenen Niederschlag, welcher nach Diakonow aus 
distearinglycerinphosphorsaurem Kali besteht, betrifft, so habe 
ich darin, weil die erhaltene Menge zu gering war, weder den 
Phosphorgehalt, noch das Kali quantitativ bestimmen kénnen. 
Dass der Niederschlag so sehr geringftigig war, glaube ich daraus 
erkliren zu kénnen, dass einerseits ein Theil des Lecithins noch 
unzersetzt geblieben, andererseils ein Theil unter Bildung freier 
Phosphorsiure vollig zerstért worden war. Ich habe mich 
daher darauf beschriinken mUtissen, zu untersuchen, ob 

1. der Niederschehlag Phosphor enthielt, 

2. ob derselbe aus phosphorsaurem oder glycerinphos- 

phorsaurem Kali besteht. 
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Dieserhalb wurde ein Theil mit Soda und Salpeter in 
einer Platinschaale geschmolzen; die Schmelze in Wasser 
gelést und in der Lésung mit molybdansaurem Ammon der 
bekannte gelbe Niederschlag erhalten. Der Niederschlag ent- 
halt also Phosphor. 

Eine weitere Portion desselben wurde mit Wasser aus- 
sewaschen; die filtrirte wassrige L6ésung eingedampft; der 
Riickstand wiederum mit Soda und Salpeter geschmolzen und 
in auch dieser Schmelze auf bekannte Weise ebenfalls Phos- 
phor, wenn auch nur sehr wenig, nachgewiesen. 

Der in Wasser unlésliche Theil des Niederschlages wurde 
in derselben Weise auf Phosphor gepriift und enthielt relativ 
viel dieses Elementes; so dass damit nachgewiesen ist, dass 
der in Alkohol unlésliche Niederschlag keineswegs ausschliess- 
lich aus phosphorsaurem respective glycerinphosphorsaurem 
Kali besteht; sonst hatte der Phosphor nur in der wassrigen 
Losung gefunden werden miissen. Wir haben es hier also 


mit einem phosphorhaltigen organischen Kérper zu_ thun, 
welcher nicht aus Glycerinphosphorsiiure, sondern héchst 
wahrscheinlich aus dem Kalisalz der Distearinglycerinphos- 
phorsaure besteht. 


Ich will hier noch anftihren, dass, wenn bei den ersten 
Operationen nicht sehr sorgfaltig neutralisirt und ein wenn 
auch nur geringer Ueberschuss von Alkali angewandt wird, 
beim Abktihlen der alkoholischen Lésung ein bedeutender 
Niederschlag entsteht, welcher ausser kleinen Mengen eines 
phosphorhaltigen K6rpers grosse Quantitaten von Kalisalzen 
fetter Sauren enthalt, Salzen, welche in absolutem Alkohol 
sehr schwer ldéslich sind. 

Die angefiihrten Versuche haben demnach folgende Re- 
sultate ergeben: 

1. Die Einwirkung der Schwefelsiiure auf das Lecithin 
geht erst nach und nach und sehr langsam von Statten, 

2. Dieselbe nimmt zu mit der Concentration der Saure. 

3. Durch Einwirkung der Schwefelsaure auf das Leci- 
thin erhalt man, neben kleinen Mengen der Glycerinphosphor- 
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siure und eines anderen phosphorhaltigen organischen Kérpers 
(Distearinglycerinphosphorsaure ?), verhiltnissmiassig betracht- 
liche Mengen freier Phosphorsaure. 





Einwirkung der Basen. 


Auch bei der Untersuchung tiber die Einwirkung der 
Alkalien auf das Lecithin habe ich mich einer atherischen 
Losung dieses K6rpers bedient, weil man denselben so am 
leichtesten zu behandeln und seine Zersetzungsproducte zu 
studiren vermag. 

Eine aitherische Lecithinlédsung wurde im Scheidetrichter 
gehorig mit verdunnter Natronlauge geschitittelt; schon nach 
kurzer Zeit lassen sich die beiden Fliissigkeiten nicht mehr 
trennen, Um dies und ein Uebereinanderlagern zu erreichen, 
setzt man zweckmissig einige Tropfen Alkohol hinzu, wodurch 
nach lingerer Zeit dasselbe bewirkt wird. Man erhiilt so: 

1. eine wissrige alkalische Fliissigkeit I, 
2. eine atherische Flissigkeit II. 

Nachdem beide Fliissigkeiten sorgfiltig getrennt worden 
sind, entfernt man den Ueberschuss des Alkalis in I durch 
Kinleiten von Kohlensiure, setzt sodann zu der wissrigen 
Lésung eine solche von Baryumnitrat bis zur Entstehung 
eines Niederschlages, erwirmt, um die geringen Mengen Alko- 
hol und Aether, welche etwa noch vorhanden sind, zu ent- 
fernen, und filtrirt. 

Es resultiren: 

1. eine neutrale wiissrige Fltissigkeit 2, 
2. ein barythaltiger Niederschlag @. 


In der neutralen wiissrigen Fliissigkeit « sucht man 
nach Neurin und Glycerinphosphorsaure, wie oben fiir a an- 
gegeben, wiihrend man in ~ die Phosphorsaure und Fett- 
saiuren nachweisen kann. 

Die atherische alkalische Flissigkeit If wird untersucht, 
wie oben fur B angegeben. 

Um mich zu tiberzeugen, dass die in der wiassrigen 
Liésung gefundené Glycerinphosphorsaéure nicht von der spa- 
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teren Zersetzung des distearinglycerinphosphorsauren Alkalis 
herrihrt, habe ich das Verfahren auf folgende Weise mo- 
dificirt : 

Nachdem die iatherische Lecithinldsung und die ver- 
diinnte Natronlauge umgeschiittelt worden waren, wurde sehr 
verdiinnte Schwefelsiure bis zur schwach sauren Reaction 
hinzugefiigt. Darauf liess ich kurze Zeit absetzen und erhielt 
so: 


1. eine wissrige schwach saure F'liissigkeit 2, 
2. eine iitherische schwach saure Fltissigkeit 7%. 


Diese beiden Fliissigkeiten werden nun untersucht, wie 
fiir A und B angegeben. 


Es mégen nun die durch Befolgung beider eben be- 
schriebenen Methoden erhaltenen Resultate, welche fast véllig 
iibereinstimmen, folgen: 


59/9 Natronlauge: 


1%y Natronlauge: 


1%o9 Natronlauge: 


ad 


199 Natronlauge: 


1%o9 Natronlauge: 


599 Natronlauge: 


I. Alkalische Lésung. 


Wassriger Theil: 


Neurin. 


Glycerinphosphorsiure, 


Fettsiiuren (Salze), 


Neurin, 


Glycerinphosphorsiure. 


Fettsiuren (Salze). 


Neurin, 


Glycerinphosphorsaure, 


Fettsiiuren, 


Aetherischer Theil: 
Kein Neurin, 
Keine Glycerinphosphorsaure. 
Sehr wenig Fettsiuren. 
Kein Neurin. 
Keine Glycerinphosphorsaure. 
Sehr wenig Fettsiuren. 
Neurin. 
Keine Glycerinphosphorsaure. 
Fettsiiuren. 


II. Schwach saure Liésung. 


Wassriger Theil: 


Neurin. 


Glycerinphosphorsiure, 


Keine Fettsiuren. 


Neurin, 


Glycerinphosphorsiure. 


Keine Fettsiiuren, 


Neurin, 


Glycerinphosphorsaure. 


Fettsduren. 


Aetherischer Theil: 
Kein Neurin. 
Keine Glycerinphosphorsaure. 
Viel Fettsauren. 
Kein Neurin, 
Keine Glycerinphosphorsaure. 
Viel Fettsiuren. 
Neurin. 
Glycerinphosphorsaure. 
Fettsauren. 
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Der einzige sich ergebende Unterschied betrifft die Fett- 
siiuren. Operirte ich mit alkalischer Lésung, so erhielt ich 
fast die ganze Menge der Fettsiuren in wiissriger Lésung als 
Salze (Seifen); nur ein sehr geringer Theil findet sich im 
Aether gelést vor, wiihrend bei der II. Operation die Seifen 
durch die schwach saure Lésung zersetzt und die frei gewor- 
denen Fettsiiuren vom Aether aufgenommen wurden. Die 
anderen Resultate beider Methoden sind identisch. Es _ ist 
bemerkenswerth, dass das Neurin bei Behandlung mit alka- 
lischer Lésung in den wiissrigen Theil der Fltissigkeiten 
libergeht, was sich wohl daraus erkliren lasst, dass behufs 
beschleunigter Trennung in zwei Schichten, was in Folge der 
Seifenbildung nur dusserst schwierig vor sich geht, zu der 
iitherisch-wiisserig-alkalischen Fliissigkeit etwas Alkohol hinzu- 
gefligt wurde. 

Aus den erwiihnten Versuchen geht hervor, dass Natron- 
lauge selbst in sehr verdiinnter Lésung (1 per Cent) sehr 
energisch und schnell auf das Lecithin unter vdlliger Zer- 
setzung desselben einwirkt. Als Zersetzungsproducte werden 
Neurin, Glycerinphosphorsiure und Fettsiuren, respective 
deren Salze, erhalten. Eine noch schwiichere Aetznatron- 
ldsung (1 pro Mille) zersetzt ebenfalls einen Theil des Leci- 
thins vollstandig, wihrend der Rest intact bleibt. Durch 
wiederholtes Behandeln und lingeres Einwirkenlassen erreicht 
man aber auch hier schliesslich véllige Zersetzung, 


Die Ergebnisse, zu denen ich durch meine Untersuchnngen 
gelangt bin, lassen sich wie folgt kurz zusammenfassen: 

Das Lecithin ist nicht als salzartige Verbindung, in 
welcher das Neurin die Rolle der Base spielt, aufzufassen, 
sondern vielmehr als eine atherartige, in der dieser K6rper 
die Stelle des Alkohols vertritt. Dies ergiebt sich aus der 
Einwirkung der Siiure, wie der Basen auf dasselbe. 


Da, wie ich nachgewiesen habe, die Einwirkung der 
Schwefelsiiure auf das Lecithin durchaus nicht glatt vor sich 
geht, so dhnelt dieselbe keineswegs der Zersetzung des Salzes 
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einer schwachen Séure durch eine viel stirkere, einer Zer- 
setzung, welche bei den Bedingungen, unter denen ich operirt 
habe, viel rascher und vollstindiger selbst mit sehr verdtinnter 
Schwefelsiure hatte eintreten mtissen. Diese langsame und 
unvollstandige Einwirkung der Schwefelsaiure ist im Gegentheil 
sehr bezeichnend fir eine Hydratation. Die Saure reagirt 
anfangs unter Wasseranlagerung auf das Lecithin, wodurch 
Neurin und Distearinglycerinphosphorsiure entstehen; im wei- 
teren Verlaufe dieser Einwirkung bilden sich freie Phosphor- 
siure, Glycerinphosphorsiure und Fettsiiuren. Diese verschie- 
denen Reactionen gehen langsam und unvollstandig von Statten ; 
es bleiben in der That stets, wie oben bemerkt, kleine Quan- 
titaten unzersetzter Distearinglycerin- und Glycerinphosphor- 
saure zurtck. 

Ein weiterer Beweis dafiir, dass die Schwefelsiure wasser- 
anlagernd auf das Lecithin wirkt, ist die Einwirkung tber- 
hitzten Wasserdampfes auf dasselbe. Wenn nach Diakonow’') 
Lecithin mit Wasser im Rohr auf 120° erhitzt wird, erhialt 
man nach dem Erkalten 2 Schichten, deren obere ein Gemenge 
unzersetzten Lecithins und Fetts, wahrscheinlich freier Fett- 
sduren ist, wahrend die klare wassrige stark sauer reagirende 
Lésung neben Neurin und Phosphorséure auch kleine Mengen 
Glycerinphosphorsiure einschliesst. Diese Producte sind, was 
wohl zu bemerken ist, identisch mit denen, welche ich durch 
die nicht zu sehr in die Lange gezogene Einwirkung verdiinnter 
Schwefelsiure auf das Lecithin erhalten habe, namlich: 


1. unzersetzes Lecithin, 

2, Fett oder Fettsauren, 

3. Neurin, 

4, kleine Mengen Glycerinphosphorsaure, 

5. freie Phosphorsiure, 

6. kleine Mengen einer organischen N-haltigen Substanz, 
wahrscheinlich Distearinglycerinphosphorsaure. 


Diakonow erwahnt nicht, dass er diese letztere Sub- 
stanz, welche sich wahrscheinlich in geringer Menge in dem 





1) Med.-chem. Untersuchungen, Tibingen 1868, S, 405. 
40* 
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Gemisch von Lecithin und Fett, von dem er spricht, befand, 
gefunden habe. 


Der Verlauf der Einwirkung sehr verdiinnter kalter Natron- 
lauge auf das Lecithin ist ebenfalls ein Beweis dafiir, dass 
dieser Ko6rper keine salzartige Verbindung ist. Wenn das 
Lecithin wirklich ein Neurinsalz wiire, so miisste doch schon 
sehr verdiinnte Natronlauge das Neurin frei machen, bevor 
sie dasselbe vollig zersetzt. 


Nun habe ich aber gefunden, dass mit einer wiissrigen 
Natronlauge von 1 pro Mille ein Theil des Lecithins bereits 
volistiindig, der anfiinglich intact gebliebene andere Theil 
aber durch weiteren Zusatz der Lauge (1 pro Mille) ebenso 
zersetzt wird, 


Wie ich in der Einleitung bemerkt habe, sttitzt Diakonow 
seine Ansicht, dass das Lecithin ein Neurinsalz der Distearin- 
elycerinphosphorsaure sei, auf 2 Thatsachen: erstens auf die 
Kinwirkung des Barytwassers, welches das Lecithin in freies 
Neurin und Bariumsalze der Glycerinphosphorsiure und Phos- 
phorsiure zerlegt; zweitens auf die Einwirkung verdiinnter 
Schwefelsiiure auf jenen Kérper, welche, nach jenem Forscher, 
schnell reagiren und ihn unter Bildung von Neurinsulfat und 
freier Distearinglycerinphosphorsiure zersetzen soll. Ich will 
die beiden Punkte niher beleuchten. Was die Einwirkung des 
Barytwassers anlangt, so will ich nur bemerken, dass diese 
Reaction ebenso gut durch die Annahme, dass das Lecithin eine 
‘itherartige Verbindung sei, erklirt wird; in Betreff der der 
Schwefelsiure aber habe ich den Nachweis gefiihrt, dass diese 
Siure durchaus nicht schnell einwirkt, wie es der Fall sein 
miisste, Wenn es sich um eine salzartige Verbindung des Neu- 
rins, wie Diakonow ja behauptet, handelte. Im Gegentheil 
weist die sehr langsame Einwirkung der Saéure viel eher 
auf eine Hydratation hin; um so mehr, da neben kleinen 
Mengen Distearinglycerinphosphorsaiure verhaltnissmissig viel 
Phosphorsiure und freie Fettsiuren entstehen. Die Argu- 
mente Diakonow’s halten diesen Thatsachen gegentiber 
nicht Stand. 
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Die folgenden Betrachtungen mégen einen weiteren Be- 
weis daftir liefern, dass das Lecithin nicht als salzartige Ver- 
bindung angesehen werden darf. 


1. Eine alkoholische Lecithinlésung giebt, mit alkoho- 
lischer Platinchloridlésung versetzt, einen in Aether und Chloro- 
form leicht léslichen Niederschlag, welcher nach Strecker 
unzersetztes Lecithin, und zwar zwei Molektile HCl-Lecithin 
und 1 Molekiil Platinchlorid, enthalt: 


OC39 H75 O41 2 HCI | C30 H75 O4 . 
2 PO: OH +- PtCls = § PO: OH PtCly + 2 H20 
(O.CoHy \_OH (0.C2Hs/, C] 
(CH3)3) (CH3)3) 2 


Obgleich nachgewiesen worden ist, dass der mittelst Platin- 
chlorid erhaltene Niederschlag nicht einheitlich ist, und unter 
andern stets etwas Neurinplatinchlorid enthalt, so wirkt das 
Platinchlorid dennoch nicht so auf das Lecithin ein, wie es 
der Fall sein wiirde, wenn dies ein Salz des Neurins wire. 


i 
: 
j 


2. Das distearinglycerinphosphorsaure Neurin, synthe- 
tisch von Hundeshagen') dargestellt, giebt, in alkoholischer 
Lésung mit alkoholischem Platinchlorid versetzt, einen in Alko- 
hol und Aether unléslichen Niederschlag von Neurinplatin- 
chlorid. Diese Reaction verliuft nach folgender Gleichung: 


OC39 H75 O4 PEC] ( OC39 H75 O4 

2PO/0H | Hy, + 9 ia 2 PO) 0H + (CsHisON Cl)2PtCly 
ON (> ian 0 
ON CoH, OH as 


Zum Schlusse sei mir gestattet, die Hauptresultate meiner 
Untersuchungen zusammenzustellen. 





1. Durch Einwirkung verdtinnter Schwefelsiure auf Leci- 
thin entsteht freie Phosphorsiure; wahrend verdtinnte 
Alkalien Glycerinphosphorsiiure liefern. 


Se 


e 2. Lecithin wird durch verdiinnte Sauren nur sehr lang- 
; sam angegriffen. 
ff 1) Hundeshagen, Journal fiir pract. Chemie, 1883, Bd, 28, 





S. 219, 
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3. Es wird durch verdtinnte Alkalien viel schneller und 
energischer zersetzt. 


4. Es ist nicht als Salz der Distearinglycerinphosphorsiaure, 
sondern als eine aitherartige Verbindung anzusehen. 


Bei der Bearbeitung des Lecithins kann seiner leichten 
Zersetzbarkeit durch Alkalien halber hierauf nie Riicksicht 
venug genommen werden. 


Zum Schlusse erfiille ich die angenehme Pflicht, Herrn 
Professor F. Hoppe-Seyler fir die jederzeit mir bereitwilligst 
ertheilten Rathschlage im Verlauf dieser Arbeit meinen herz- 
lichsten Dank zu sagen. 


Physiologisch-chemisches Institut Strassburg, 
Marz 1888. 
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